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Obesitas merupakan penyebab utama munculnya penyakit degeneratif 
diantaranyadiabetes mellitus, hiperkolesterolemia, dislipidemia, gangguan 
metabolik dan  gangguan sistem kardiovaskuler sperti stroke, hipertensi, dan 
aterosklerosis . Kejadian obesitas berhubungan dengan peningkatan kadar 
kolesterol total dan penurunan kadar High Density Lipoportein (HDL). Penelitian 
ini menggunakan desain hewan coba obesitas jenis Sprague Dawley (SD) 
dengan metode pemberian diet High Fat High Fructose (HFHF) modifikasi AIN-
93M  dengan kandungan lemak sebesar 51,64% dan fruktosa 30%. Penelitian 
ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian diet HFHF terhadap kadar 
kolesterol total dan kadar HDL terhadap parameter kadar kolesterol total dan 
kadar HDL. Desain penelitian ini merupakan studi eksperimental menggunakan 
rancangan randomized control group post-test.Jumlah sampel pada penelitian 
ini sebanyak 30 ekor tikus SD yang dibagi menjadi dua kelompok perlakuan 
yaitu diet HFHF dan diet normal AIN-93M termodifikasi yang mendapat diet 
selama 17 minggu. Hasil penelitian menyatakan bahwa terdapat perbedaan 
yang signifikan pada asupan pakan tikus antara kelompok diet HFHFdan diet 
normal AIN-93M termodifikasi dengan nilai p=0,000 (t-test, p<0,05). Sedangkan 
pada perubahan berat badan tikus menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang 
signifikan antara kelompok diet HFHFdan diet normal AIN-93M termodifikasi 
dengan nilai p=0,103 (t-test, p>0,05). Pada penelitian ini diet HFHF dapat 
memberikan perbedaan yang signifikan pada hasil pengukuran kadar kolesterol 
total p=0,038, tetapi tidak memberikan perbedaan yang signifikan pada kadar 
HDL tikus penelitian dengan nilai p=0,075. 
 
Kata kunci: diet normal AIN-93M termodifikasi, diet High Fat High Fructose 







Nabila, Zhizhilia Zulfa. 2019. Effect of High Fat High Fructose (HFHF) Diet 
Modification of AIN-93M on Total Cholesterol and High Density Lipoprotein 
(HDL) in Rat Sprague Dawley Males. Final Assignment, Nutrition Program, 
Faculty of Medicine, Brawijaya University.Supervisors: (1)Inggita 
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Obesity is a major cause of degenerative diseases including diabetes 
mellitus, hypercholesterolemia, dyslipidemia, metabolic disorders and 
cardiovascular system disorders such as stroke, hypertension and 
atherosclerosis. Obesityphenomenon has correlation with an increase in total 
cholesterol levels and a decrease in levels of High Density Lipoportein (HDL). 
This study used the obesity trial animal type Sprague Dawley (SD) design with 
a method of AIN-93M modified High Fat High Fructose (HFHF) diet with a fat 
content of 51.64% and 30% fructose. This study aims to determine the effect of 
giving HFHF diet on total cholesterol levels and HDL levels on parameters of 
total cholesterol levels and HDL levels. The design of this study was an 
experimental study using a randomized control group post-test design. The 
number of samples in this study were 30 SD rats which were divided into two 
treatment groups namely the HFHF diet and the modified AIN-93M normal diet 
which received a diet for 17 weeks. The results showed that there were 
significant differences in rat feed intake between the HFHF diet group and the 
modified AIN-93M normal diet with a value of p = 0,000 (t-test, p <0.05). 
However, there was no significant difference in the increase in body weight 
between the HFHF diet group and the modified AIN-93M normal diet with p = 
0.103 (t-test, p> 0.05). In this study the HFHF diet can provide a significant 
difference in the measurement results of total cholesterol levels p = 0.038, but 
for HDL level it showed insignificant difference on each treatment with a value 
of p = 0.075. 
Keywords: High Fat High Fructose (HFHF)  diet modification of AIN-93M, diet 









1.1 Latar Belakang Masalah 
Obesitas adalah kondisi kelebihan berat badan akibat tertimbunnya lemak, 
untuk pria dan wanita masing-masing melebihi 20% dan 25% dari berat tubuh. 
Obesitas terjadi karena ketidakseimbangan antara asupan energi dengan 
keluaran energi (energi expenditures). Obesitas pada usia dewasa mudah 
berhubungan dengan risiko kejadian diabetes mellitus, hiperkolesterolemia, 
dislipidemia, gangguan metabolik dan  gangguan sistem kardiovaskuler seperti 
stroke, hipertensi, dan aterosklerosis. World Health Organization (WHO) 
melaporkan bahwa antara tahun 1980 dan 2008 prevalensi obesitas di seluruh 
dunia meningkat hampir dua kali lipat. Tahun 1980, sebesar 8% dari perempuan 
dan 5% dari laki-laki seluruh dunia mengalami obesitas. Sedangkan pada tahun 
2008 meningkat menjadi 10% dan 14%. Saat ini penderita kelebihan berat badan 
di dunia pada penduduk usia dewasa mencapai lebih dari 1,4 milyar dengan 500 
juta jiwa diantaranya mengalami obesitas (WHO, 2013).  
Survei yang dilakukan Organisastion for Economic Co-operation and 
Development (OECD) pada tahun 2009 menunjukkan bahwa Indonesia 
menduduki peringkat ke-4 di ASIA dengan prevalensi obesitas mencapai 2,4%. 
Selain itu, Indonesia juga merupakan negara dengan penderita obesitas pada 
tingkat 10 dunia dengan prevalensi telah mencapai 26,6%, lebih tinggi dari 
prevalensi pada tahun 2007 sebesar 18,8% (Riskesdas,2013). Kejadian obesitas 
berhubungan dengan peningkatan kadar kolesterol total dan penurunann kadar 
HDL didalam darah. Peningkatan kadar kolesterol total dalam darah dapat 
disebabkan karena adanya peningkatan konsumsi lemak jenuh dan kolesterol 





Lipoprotein (HDL) merupakan lemak baik yang memiliki lebih banyak molekul 
protein dibandingkan lemak. Kolesterol HDL memiliki fungsi untuk membersihkan 
lemak berlebih agar tidak terjadi penimbunan lemak di pembuluh darah. Beberapa 
penelitian mengatakan bahwa penderita obesitas memiliki kadar kolesterol HDL di 
bawah normal. 
Peningkatan prevalensi obesitas selaras dengan perubahan pola konsumsi 
yang mengarah ke jenis makanan yang tinggi lemak dan fruktosa. Fruktosa 
merupakan sumber energi berupa gula sederhana yang memberikan rasa manis 
pada makanan alami. Penelitian mengenai obesitas dengan menggunakan tikus 
sebagai hewan model telah banyak dilakukan. Tikus obesitas dibuat dengan 
pemberian pakan tinggi lemak dengan menambahkan kadar lemak atau yang 
biasa dikenal dengan istilah diet High Fat, serta metode pemberian asupan dengan 
penambahan fruktosa yang disebut diet High Fat High Fructose (HFHF) 
(Tranchidaet al., 2012). 
Diet High Fat modifikasi AIN-93M adalah diet yang digunakan untuk 
menginduksi hewan coba agar mengalami obesitas. Hal ini didukung dengan 
penelitian yang dilakukan oleh Handayaniet al (2012) dengan menerapkan diet 
High Fat modifikasi AIN-93M mampu memberikan kenaikan LDL (Low Density 
Lipoprotein) dan obesitas pada hewan coba. Diet High Fructose atau tinggi 
fruktosa menyebabkan terjadinya peningkatan gejala sindroma metabolik seperti 
dislipidemia, obesitas, hipertensi, hiperurikemia, dan resistensi insulin (Prahastuti 
S, 2011). Hewan coba yang diberi diet tinggi fruktosa dalam jangka waktu lama 
akan menyebabkan gangguan metabolik, terutama terjadinya resistensi insulin 
dan abnormalitas lemak (tinggi kolesterol dan trigliserida) yang merupakan salah 
satu faktor risiko terjadinya obesitas (Ebiary and Khalaf, 2014).  
Diet High Fat modifikasi AIN-93M mampu meningkatkan kadar kolesterol 





yang menjadi salah satu faktor risiko dari obesitas (Handayani et al.,2012). Diet 
High Fructose diberikan dengan komposisi 30% fruktosa. Sesuai dengan 
penelitian Johnson RJ et al (2009) dan Basciano H et al (2005) bahwa asupan 
fruktosa lebih dari 25% kebutuhan energi per hari menyebabkan 
hipertrigliseridemia dan resistensi insulin yang merupakan faktor risiko pada 
obesitas. 
Berdasarkan uraian tersebut, akan dilakukan pemberian dietHigh Fat High 
Fructose (HFHF) pada hewan coba agar mencapai kondisi obesitas dengan 
parameter uji perlakuan kadar kolesterol total dan  kadar HDL.  Pada penelitian 
kali ini, hewan coba yang digunakan adalah tikus jenisSprague dawley (SD) jantan, 
karena tikus galur ini dianggap menjadi standar untuk penelitian High Fat Diet. 
Tikus SD juga memiliki ukuran lebih besar, sehingga marker obesitas lebih mudah 






1.2 Rumusan Masalah 
Apakah terdapat pengaruh pemberian diet High Fat High Fructose (HFHF) 
modifikasi AIN-93M terhadapkadar kolesterol total dan kadar HDL pada tikus SD 
jantan? 
 
1.3 Tujuan Penelitian 
1.3.1 Tujuan Umum 
Untuk mengetahui pengaruh pemberian diet HFHF modifikasi AIN- 93M 
terhadap kadar kolesterol total dan kadar HDL pada tikus Sprague dawley 
jantan obesitas.  
1.3.2 Tujuan Khusus  
1) Mengukur rata-rata asupan makan dan minum pada tikus Sprague Dawley 
jantan yang diberi diet HFHF modifikasi AIN-93M dan diet normal AIN-93M 
termodifikasi 
2) Mengukur rata-rata berat badan tikus yang diberi diet HFHF modifikasi AIN-
93M dan diet normal AIN-93M termodifikasi 
3) Mengukur kadar kolesterol total dan HDL pada tikus Sprague Dawley 
jantan yang diberi diet HFHF modifikasi AIN- 93M dan diet normal AIN-93M 
termodifikasi 
4) Menganalisis perbedaan kadar kolesterol total dan HDLpada tikus Sprague 









1.4 Manfaat Penelitian 
1.4.1 Manfaat Akademik 
Secara akademis diharapkan penelitian ini dapat memberikan manfaat 
diantaranya: 
1) Bagi peneliti dapat mengetahui pengaruh pemberian diet HFHF 
modifikasi AIN- 93M terhadap perubahan kadar kolesterol total dan 
kadar HDL pada tikus Sprague Dawley jantan. 
2) Bagi peneliti lain dapat dijadikan acuan terhadap pengembangan 
penelitian yang sama. 
1.4.2 Manfaat Praktis 
1) Penelitian ini dapat memberikan informasi kepada klinisi, ahli gizi, 
penderita obesitas dan masyarakat pada umumnya mengenai kejadian 
obesitas yang mempengaruhi kadar kolesterol total dan kadar HDL.  
2) Diet High Fat High Fructose (HFHF) meodifikasi AIN-93M dapat 









2.1 Penelitian Kesehatan 
Penelitian adalah kegiatan yang dilakukan berdasarkan kaidah dan metode 
ilmiah secara sistematika untuk memperoleh informasi, data, dan keterangan dari 
subjek terkait dengan pemahaman teori dan pembuktian asumsi dan/atau 
hipotesis. Hasil yang didapat merupakan kesimpulan yang dapat diaplikasikan 
atau menjadi tambahan pengetahuan bagi kemajuan ilmu pengetahuan. 
Walaupun demikian, kegiatan penelitian harus tetap menghormati hak dan 
martabat subjek penelitian (Komisi Etik Penelitian Kesehatan Badan Litbangkes, 
2007). 
Penelitian Kesehatan meliputi penelitian biomedik, epidemiologi, sosial, 
serta perilaku. Sebagian penelitian kesehatan dapat dilakukan secara in vitro, 
memakai model matematik, atau simulasi komputer. Jika hasil penelitian akan 
dimanfaatkan untuk manusia, diperlukan penelitian lanjutan dengan menggunakan 
bahan hidup (in vivo) seperti galur sel dan biakan jaringan. Walaupun demikian, 
untuk mengamati, mempelajari, dan menyimpulkan seluruh kejadian pada 
makhluk hidup secara utuh diperlukan hewan karena hewan percobaan 
mempunyai nilai pada setiap bagian tubuh dan terdapat interaksi antara bagian 
tubuh tersebut. Hewan percobaan dalam penelitian disebut sebagai semi final test 







2.2 Tikus sebagai Hewan Coba 
Hewan percobaan adalah setiap hewan yang dipergunakan pada sebuah 
penelitian biologis dan biomedis yang dipilih berdasarkan syarat atau standar 
dasar yang diperlukan dalam penelitian tersebut (Smith dan Mangkoewidjojo, 1988 
dalam Ridwan, 2013). Beberapa alasan digunakannya hewan coba dalam 
penelitian khususnya dibidang kesehatan, pangan dan gizi antara lain adalah:  (1) 
keragaman dari subjek penelitian dapat diminimalisasi, (2) variabel penelitian lebih 
mudah dikontrol, (3) daur hidup relatif pendek sehingga dapat dilakukan penelitian 
yang bersifat multigenerasi, (4) pemilihan jenis hewan dapat disesuaikan dengan 
kepekaan hewan terhadap materi penelitian yang dilakukan, (5) biaya relatif 
murah, (6) dapat dilakukan pada penelitian yang berisiko tinggi, (7) mendapatkan 
informasi lebih mendalam dari penelitian  yang dilakukan karena kitda dapat 
membuat sediaan biologi dari organ hewan yang digunakan, (8) memperoleh data 
maksimum untuk keperluan penelitian simulasi, dan (9) dapat digunakan untuk uji 
keamanan, diagnostic, dan toksisitas (Rustiawan, 1990 dalam Ridwan 2013). 
Hewan coba (animal model) yang dapat digunakan dalam penelitian 
kesehatan adalah tikus, anjing, kucing kelinci, babi, ikan, katak, burung, dan 
primata  lain yang bukan manusia. Gold standar yang dapat digunakan pada 
hewan coba adalah tikus atau mencit. Kedua jenis hewan ini dapat direkayasa 
genetiknya agar sesuai dengan keadaan penyakit yang akan diteliti. Selain itu tikus 
merupakan hewan coba yang secara biologis struktur organnya hampir sama 
dengan manusia (American Association for Laboratory Animal Science, 2003). 
Lebih dari 90% penelitian menggunakan tikus dan hewan pengerat lainnya, 
dikarenakan selain memiliki karakteristik genetik dan sistem kerja tubuh yang 





harganya tidak teralalu mahal bila dibandingkan dengan spesies yang lain, serta 
dapat pula berkembang biak secara cepat dalam waktu yang singkat (Laboratory 
Animal Centre National University of Singapore, 2007). 
Beberapa strain tikus digunakan dalam penelitian di laboratorium hewan 
coba di Indonesia, antara lain: Wistar (asalnya dikembangkan di Institut Wistar), 
yang turunannya dapat diperoleh di Pusat Teknologi Dasar Kesehatan dan Pusat 
Teknologi Terapan Kesehatan dan Epidemiologi Klinik Badan Litbangkes dan 
Sprague Dawley (tikus albino yang dihasilkan di tanah pertania Sprague-Dawley), 
yang dapat diperoleh di laboratorium Badan Pengawasan Obat dan Makanan dan 
Pusat Teknologi Dasar Kesehatan Badan Litbangkes. 
 
2.3 Diet Standar 
Diet standar merupakan diet yang diberikan pada hewan coba secara 
homogen yang digunakan agar penelitian hewan coba tidak menimbulkan bias dan 
dapat berdampak sesuai dengan parameter penelitian yang akan diukur. Instansi 
Internasional yang mengurus proses standarisasi diet standar untuk hewan coba 
adalah American Institute of Nutrition (AIN). Pada tahun 1973, AIN membentuk 
suatu kepengurusan yang berfungsi untuk mengidentifikasi standar diet untuk 
penelitian terkait gizi dengan menggunakan hewan pengerat sebagai hewan coba. 
Tujuan akhir dari kepengurusan ini adalah untuk menetapkan pedoman yang 
membantu peneliti dengan pengalaman yang kurang dalam penelitian 
eksperimental untuk merasa nyaman dan aman terhadap aspek gizi hewan coba 
dala penelitian mereka (Reeves et al., 1993). 
Diet normal standar yang direkomendasikan oleh American Institute of 





Untuk AIN-93 diklasifikasikan menjadi 2 kelompok yaitu AIN-93M dan AIN-93G. 
AIN-93G merupakan diet standar yang direkomendasikan untuk tikus yang sedang 
masa pertumbuhan, hamil dan menyusui. Sedangkan AIN-93M digunakan untuk 
tikus tidak dalam kondisi tertentu untuk menjaga pertumbuhan tikus sampai 
dewasa (Reeves et al., 1993). Perbedaan komposisi  bahan-bahan yang 
digunakan dalam pembuatan diet AIN-93M dan diet AIN-93G disajikan pada Tabel 
2.1. Pada diet AIN-93M selain memperhatikan zat gizi makro yang dibutuhkan oleh 
hewan pengerat juga memperhatikan vitamin dan mineral yang dibutuhkan. Daftar 
perbedaan kandungan mineral mix dapat dilihat pada Tabel 2.2 dan kandungan 
vitamin dapat dilihat pada Tabel 2.3. 
Tabel 2.1 Perbedaan Komposisi Diet AIN-93G dan Diet AIN-93M 
Komposisi AIN-93G AIN-93M 
g/kg diet g/kg diet 
Cornstarch 397.486 465.692 




Sucrose 100.000 100.000 
Soy bean oil (no addictive) 70.000 40.000 










Vitamin mix (AIN-93-VX) 10.000 10.000 
L-Cystine 3.000 1.800 
Choline bitartrate (41.1% 
choline) 
2.500 2.500 
Tert-butylhydroquinone 0.014 0.008 
  (American Institute of Nutrtion, 1993 dalam Reeves et al., 1993) 
Tabel 2.2 Mineral Mix  AIN-93G-MX dan AIN-93M-MX, dalam 35g/kg 
Ingedients Diet (mg/kg diet) 
AIN-93G AIN-93M 
Essential mineral elements 
Calcium 
5000.0 5000.0 
Phosphorus  1561.0 1992.0 
Sulfur  3600.0 3600.0 
Sodium 300.0 300.0 





Magnesium  1571.0 1571.0 
Iron  507.0 507.0 
Zinc 35.0 35.0 
Manganese  30.0 30.0 
Copper  10.0 10.0 
Iodine  6.0 6.0 
Molybdenum  0.2 0.2 
Selenium  0.15 0.15 
Potentially beneficial mineral element 
Silicon 
5.0 5.0 
Chromium  1.0 1.0 
Fluoride  1.0 1.0 
Nickel  0.5 0.5 
Boron  0.5 0.5 
Lithium 0.1 0.1 
Vanadium 0.1 0.1 
(American Institute of Nutrition, 1993 dalam Reeves et al., 1993) 
Tabel 2.3 Viitamin Mix (AIN-93-VX) pada Diet AIN 93G dan AIN-93M 
Vitamin g/kg mix 
Nicotinic acid 3.000 




Folic acid 0.200 
Biotin 0.020 
Vitamin B12 (cyanocobalamin) 
(0.1% in mannitol) 
2.500 
Vitamin E (all-rac-α-tacopheryl acetate) 
(500 IU/g) 
15.00 
Vitamin A (all-trans-retinyl palmitate) 
(500,000 IU/g) 
0.800 
Vitamin D3 (cholechalciferol) 
(400,000 IU/g) 
0.250 




(American Institute of Nutrition, 1993 dalam Reeves et al., 1993) 
2.4 Diet Tinggi Lemak Modifikasi AIN-93M 
Diet tinggi lemak modifikasi AIN-93M merupakan diet  yang digunakan 
untuk menginduksi keadaan obesitas pada hewan coba dengan didapatkan hasil 
bahwa tidak terdapat perbedaan total kolesterol plasma pada empat kelompok 





empat kelompok (Handayani et al., 2011). Komposisi yang digunakan dalam diet 
tinggi lemak modifikasi AIN-93M dapat dilihat pada Tabel 2.4. 
Tabel 2.4 Komposisi Diet Tinggi Lemak Modifikasi AIN-93M 
Nama bahan 9/kg Nilai gizi 
Pati jagung 220 Karbohdirat : 32% total energi 
Protein : 16% total energi 
Lemak : 50% total energi 
Serat : 2% total energi 
Densitas energi : 4,47 kkal/g 
Sukrosa 183 
Minyak kelapa murni 110 
Kurvet 110 
Minyak kedelai 52 
Gelatin 67 
Kasein  119 
CMC 53 
Mineral mix 70 
Vitamin mix 14 
(Handayani et al., 2011)  
2.5 High Fat and High Fructose Diet 
High fat diet atau diet tinggi lemak adalah diet modifikasi dari formula AIN-
93M. Diet standar AIN-93M mengandung sukrosa 10% dan lemak 4%, sedangkan 
pada diet HFHF persentase sukrosa ditambah menjadi 28% dan lemak sebesar 
22%. Kemudian ditambahkan fruktosa sebesar 20% pada standar diet untuk 
mendapatkan diet tinggi energi yaitu 141 kkal/30g, sedangkan pada standar diet 
hanya 141 kkal/30g. Komposisi dari diet HFHF adalah cornstarch 46%, dextrin 
15,5%, casein vitamin free 14%, sucrose 28%, fructose 20%, powdered cellulose 
5%, soybean oil 4% + 18% (lard), AIN 93M mineral mix 3,5%, AIN 93 vitamin mix 
1%, choline bitartrate 0,25%, L-Cystine 0,18%, t-Butylhydroquinone 0,0008%, dan 
total energinya sebesar 141 kcal/30 g/day. Konsumsi diet tinggi lemak dengan 
penambahan tinggi fruktosa menunjukkan peningkatan pada berat badan tikus 
selama periode waktu, hal ini dibuktikan dengan adanya peningkatan epididymal 
fat weight pada kelompok HFFD yang dapat dianggap sebagai faktor risiko 





menginduksi tikus menjadi obesitas adalah penambahan lard sebesar 18% dan 
penambahan fruktosa sebesar 20% (Huang et al., 2013). 
 
2.6 Obesitas 
Obesitas pada hakekatnya merupakan timbunan triasilgliserol berlebih 
pada jaringan lemak akibat asupan energi berlebih dibanding penggunaannya. 
Pada kejadian obesitas terjadi kelainan kesehatan dengan faktor penyebab yang 
bersifat multifaktor, seperti faktor asupan makan (zat gizi makro, asupan sarapan 
pagi, pola konsumsi makanan atau minuman manis), konsumsi makanan cepat 
saji (fast food), rendahnya aktivitas fisik, faktor genetik, pengaruh iklan, faktor 
psikologis, status sosial ekonomi, program diet, dan jenis kelamin merupakan 
faktor-faktor yang ikut berkontribusi terhadap perubahan keseimbangan energi 
yang mengakibatkan obesitas (Kurdanti, W., et al., 2015) 
WHO 1985 mendefinisikan obesitas sebagai kondisi dengan BMI >30 
untuk laki-laki dan >28,6 untuk perempuan. Definisi tersebut kemudian 
dikembangkan dengan BMI >25 untuk berat badan lebih atau over weight dan BMI 
>30 sebagai obese. Obesitas telah mewabah ke seluruh dunia dan prevalensinya 
bervariasi antar negara. Variasi prevalensi obesitas antar negara dan waktu 
menunjukkan bahwa faktor dominan terjadinya obesitas. Obesitas terjadi bila 
asupan energi melebihi penggunannya sebagai akibat perubahan genetik maupun 
lingkungan. Proses biokimiawi dalam tubuh menentukan rasa kenyang dan lapar, 
termasuk pemilihan macam makanan, selera dan frekuensi makan seseorang. 
Kondisi dan aktivitas menyimpan kelebihan energi di jaringan adiposit 
dikomunikasikan ke sistem saraf sentral melalui mediator leptin dan sinyal-sinyal 





Peningkatan prevalensi obesitas terjadi akibat pola makan tidak sehat yang 
komposisinya mengandung lemak dan kolesterol tinggi, namun rendah serat 
seperti konsumsi fast food dan soft drink, yang juga dapat berpengaruh pada 
kadarprofil lipid seseorang. Profil lipid di dalam darah terdiri dari berbagai fraksi 
diantaranya kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol HDL dan trigliserida. 
Kelainan metabolisme lipid yang ditandai dengan peningkatan maupun 
penurunann fraksi lipid di dalam plasma darah disebut dislipidemia. Kelainan fraksi 
lipid yang paling utama adalah kenaikan kadar kolesterol total (≥200 mg/dl), 
kolesterol LDL (≥100 mg/dl), kenaikan kadar trigliserida (≥150 mg/dl), serta 
penurunankadar HDL (<40 mg/dl) (Alexander, 2013). Mekanisme terjadinya 













Gambar 2.1 Patogensis Masalah Kesehatan yang terkait dengan Obesitas  
(Bray, 2004). 
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 Faktor utamaa penyebab obesitas adalah faktor lingkungan dan genetik. 
Faktor lingkungan mempengaruhi tingginya asupan makan dan rendahnya 
aktivitas fisik, sedangkan faktor genetik hanya mempengaruhi rendahnya aktvitas 
fisik saja. Kedua faktor tersebut menyebabkan terjadinya penumpukan lemak 
sebagai manifestasi dari adanya energi yang berlebih dalam tubuh, sehingga 
menyebabkan bertambahnya ukuran sel lemak yang berdampak pada terjadinya 
beberapa penyakit seperti diabetes, gallbledder disease, non alkoholic fatty liver 
disease, kanker dan penyakit kardiovaskular. Sedangkan terjadinya peningkatan 
massa lemak dapat mengakibatkan stigma obesitas, osteoarthritis, dan sleep 
apnea (Bray, 2004). 
 
2.7 Profil Lipid 
Lipid merupakan sekelompok senyawa heterogen yang meliputi lemak, 
minyak, steroid, malam (wax), dan senyawa terkait lainnya. Lipid memiliki sifat 
umum berupa relatif tidak larut dalam air dan larut dalam pelarut non polar 
misalnya eter dan kloroform. Senyawa ini merupakan konstituen makanan yang 
penting, tidak saja karena nilai energinya yang tinggi, namun fungsinya sebagai 
pelarut vitamin larut lemak dan asam lemak esensial yang terkandung didalamnya. 
Lemak disimpan di jaringan adiposa. Lipid plasma terdiri dari triasilgliserol (16%), 
fosfolipid (30%), kolesterol (14%) dan ester kolesterol (36%) serta sedikit asam 
lemak rantai panjang tak-teresterifikasi (asam lemak bebas) (4%). Fraksi terakhir 
ini, asam lemak bebas (FFA) secara metabolik adalah lemak plasma yang paling 






Kolesterol pada dasarnya adalah sejenis lemak yang sangat vital bagi 
kehidupan karena kolesterol merupakan zat pembentuk membran sel dan 
sejumlah hormon (Subianto, 2004). Kolesterol secara normal diproduksi sendiri 
oleh tubuh dalam jumlah yang tepat. Tetapi kadar kolesterol dapat meningkat 
jumlahnya karena asupan makanan yang berasal dari lemak hewani seperti daging 
ayam, usus ayam, telur ayam, burung dara, telur puyuh, daging bebek, telur bebek, 
daging kambing, daging sapi, bakso sapi, gajih sapi, susu sapi, ikan air tawar, 
kepiting, udang kerang, belut, cumi-cumi (Welborn, 2007; Wang 2005) 
Fungsi utama kolesterol adalah menyediakan komponen esensial 
membrane setiap sel tubuh, digunakan untuk membantu empedu yang berperan 
penting pada proses pencernaan makanan berlemak, membentuk penghambat 
produksi hormone yang utama dalam kehidupan, merupakan salah satu bahan 
yang diperlukan oleh tubuh untuk membuat vitamin D dan membantu melapisis 
saraf dan menyediakan suatu zat anti air pada permukaan arteri (Povey, 1994). 
Kadar kolesterol total yang normal dalam darah berkisar 160 – 200 mg/dl (Muchtar, 
2009). Berbeda dengan fungsinya pada saat kadar kolesterol normal. Semakin 
tinggi kadar kolesterol dalam darah, maka semakin besar pula risiko terjadinya 
aterosklerosis. 
Aterosklerosis adalah penebalan dinding pembuluh darah arteri, sehingga 
lubang dari pembuluh darah tersebut menyempit. Penyempitan pembuluh darah 
ini akan menyebabkan aliran darah pada pembuluh darah koroner yang fungsinya 
memberi oksigen (O2) ke jantung menjadi berkurang. Kurangnya O2  ini akan 
menyebabkan otot jantung menjadi lemah, sakit dada, serangan jantung bahkan 
kematian (Anwar, 2003). 





 HDL merupakan salah satu golongan lipoprotein. Secara umum, 
lipoprotein digolongkan berdasarkan densitasnya. Densitas ditentukan 
berdasarkan rasio antara jumlah protein dengan lipid yang terkandung dalam 
liporptein. Semakin besar kandungan protein dalam lipoprotein, maka semakin 
besar pula densitasnya. Penggolongan liporptein berdasarkan yaitu: kilomikron, 
Very Low Density Lipoprotein (VLDL), Intermediate Density Lipoprotein (IDL), Low 
Density Lipoprotein (LDL), dan High Density Lipoprotein  (HDL) (Diwan dalam 
Suryo, 2011). HDL tikus pada serum darah yang normal adalah ≥35 mg/dl atau 0,9 
mmol/L (Schaefer, 1997). Sedangkan klasifikasi HDL pada manusa <40 mg/dl 
dikatakan rendah dan ≥60 mg/dl dikatakan tinggi (NCEP, 2002). 
Kolesterol HDL disintesis dan disekresikan terutama oleh hati dan sedikit 
di epitel usus selama absorbs lemak dari usus. Kolesterol HDL mengandung 
konstrasi protein yang tinggi, mencapai 50% protein sedangkan konsentrasi 
kolesterol dan fosfolipid lebih kecil (Guyton and Hall, 1997). Kolesterol HDL 
merupakan kolesterol jenis yang baik, karena mengangkut kolesterol dari 
pembuluh darah atau menncegah terjadinya proses ateroskelrosis. Almatsier 
(2004) menjelaskan bahwa HDL mengambil kolesterol dan fosfolipid yang ada di 
dalam hati dan menyerahkan kolesterol ke lipoprotein lain untuk diangkut kembali 
ke hati dan di edarkan kembali atau dikeluarkan dari tubuh. HDL adalah lipoprotein 
dengan densitas tinggi, terutama teridiri atas protein. HDL mengandung 25 – 30% 
fosfolipid, 15 – 20% kolesterol, 3% trilgiserida dan 45 – 59% protein (Michael et 
al.,2013). 
2.7.3 Low Density Lipoprotein (LDL) 
LDL memiliki densitas 1,019-1,063 g/ml dan diameter 20-30 nm. Pada 





mempunyai inti hidrofobik yang terdiri dari kolesterol ester (35-40%) dan sedikit 
trigliserida (8-12%). Lapisan polar permukaan terdiri dari fosfolipid (20-25%), 
kolesterol bebas (5-10%) dan apolioprotein B (apo-B-100) (20-24%). 
Apolipoprotein B berfungsi menjaga integitas structural dari LDL serta sebagai 
receptor interaction (LDL) dengan sel reseptor B dan apo E (Pusparini, 2006). 
LDL diproduksi setelah sirkulasi metabolismee VLDL selesai. Sebagian 
besar (75%) LDL diuptake oleh hati dengan adanya ikatan antara apoB-100 
dengan reseptor sel hepatic. Sisanya LDL akan di transfer ke jaringan yang lain. 
LDL adalah lipoprotein yang lebih banyak mengandung kolesterol, fosfolipid dan 
protein, sedangkan kandungan trigliseridanya berkurang. Kolesterol dialirkan 
melalui pembuluh darah ke seluruh jaringan tubuh dalam bentuk LDL. Kolesterol 
yang diangkut oleh LDL dapat mengendap dan menempel pada lapisan dalam 
pembuluh darah dan membentuk sebuah plak. Apabila kadar LDL tinggi, akan 
menyebabkan salurah darah menjadi sempit. Penyumbatan dan pengerasan 
pembuluh darah terjadi apabila pembentukan plak berlangsung selama bertahun-
tahun, kelainan ini disebut dengan atherosclerosis (Tirtawinata, 2006). 
Meningkatnya jumlah LDL dalam tubuh bisa berhubungan dengan beberapa 
penyakit seperti dyslipoproteinemia serta CHD (McPherson dan Pincus, 2011). 
Kadar LDL darah normal pada manusia <100 mg/dl (2,56 mmol/l), sedangkan 
ambang batas normal LDL darah pada tikus adalah 7-27,2 mg/dl (Herwiyarirasanta 
et al., 2010)  
2.7.4 Trigliserida 
Trigliserida adalah ester alkohol dan asam lemak (Murray et al., 2003). 
Trigliserida terdiri dari tiga molekul asam lemak yang terseterifikasi menjadi 





dari karbohidrat dan disimpan sebagai lemak di bawah kulit serta organ-organ lain. 
Trigliserida merupakan bentuk lemak yang paling efisien untuk menyimpan energi 
dalam tubuh. Trigliserida banyak didaptkan dalam sel-sel lemak, terutamaa 99% 
dari volume sel. Disamping digunakan sebagai sumber energi, trigliserida dapat 
dikonversi menjadi kolesterol, fosfolipid dan bentuk lipid lain jika dibutuhkan. 
Sebagai jaringan lemak trigliserida juga mempunyai fungsi fisik yaitu sebagai 
bantalan tulang-tulang dan organ-organ vial (Soeharto, 2000 dalam Sianipar 
2011). 
 
2.7.5 Hubungan Obesitas terhadap kadar Kolesterol  
Status gizi lebih yang berdampak pada obesitas akan mengarah pada 
peningkatan risiko hipertensi, resistensi insulin atau diabetes mellitus tipe 2, 
penyakit jantung koroner, dan dislipidemia. Komponen dislipidemia termasuk 
kadar kolesterol total tinggi, kadar trigliserida tinggi, HDL rendah, dan LDL tinggi 
memiliki peran utamaa dalam peningkatan aterosklerosis dan penyakit 
kardiovaskular. Koleterol total termasuk salah satu indikator untuk menentukan 
risiko penyakit kardiovaskular. Hipekolesterolemia atau peningkatan kadar 
kolesterol total umumnya tidak menimbulkan gejala, sehingga pemeriksaan untuk 
pencegahan dan pemeriksaan rutin kadar kolesterol diperlukan sebagai tindakan 
pencegahan bagi individu yang berisiko tinggi (Shahet al.,2008). 
Penelitian Wira (2006) menyebutkan bahwa obesitas sentral mempunyai 
hubungan dengan dengan tekanan darah, kadar glukosa darah, kadartrigliserida 
yang tinggi, kolesterol dan kadar adiponektin. Obesitas yang menetap selama 
periode waktu tertentu, kilokalori yang masuk melalui makanan lebih banyak dapat 





Pada obesitas dikatakan dapat terjadinya gangguan pada regulasi asam lemak 
yang akan meningkatkan kadar tligliserida dan ester kolesterol (Brunner, 2007; 
Sniderman, 2007). Orang yang dengan berat badan berlebih seringkali 
memilikikadar kolesterol darah yang lebih tinggi dibandingkan dengan orang yang 
berat badannya normal. Peningkatan kolesterol darah juga dapat disebabkan oleh 
kenaikan koleterol yang terdapat pada VLDL sekunder karena peningkatan 
trigliserida yang besar dalam sirkulasi, apabila terjadi penumpukan lemak yang 
berlebihan di dalam tubuh (Santos, 2005; Thais, 2011). 
2.7.6 Hubungan Obesitas terhadap kadar HDL 
Obesitas berhubungan dengan penurunann kadar kolesterol HDL darah 
dan peningkatan kadar serum trigliserida (Ashen, Blumenthal, 2005). Orang 
dengan berat badan berlebih memiliki kadar trigliserida yang tinggi dan disimpan 
di bawah kulit. Simpanan itu merupakan bahan utama pembentukan Very Low 
Density Lipoprotein (VLDL) dan Low Density Lipoprotein (LDL) di hati dan akan 
masuk ke dalam darah (Soeharto, 2004). Rendahnya kadar kolesterol HDL darah 
merupakan faktor risiko yang kuat terhadap penyakit kardiovaskuler serta sindrom 
metabolik.  
Penelitian yang dilakukan oleh Hanif et al. (2013)menyatakan bahwa nilai 
IMT yang tinggi menunjukkan adanya hubungan dengan penurunann kadar 
kolesterol darah. Dengan meningkatnya kadar kolesterol LDL darah dan 
menurunnya kadar kolesterol HDL mempunyai pengaruh terhadap penyakit 
jantung dan stroke. 
 






 Hiperlipidemia adalah suatu kelainan yang bersifat heterogen yang 
biasanya ditandai dengan peningkatankadar kolesterol total, low density 
lipoprotein (LDL), very low density lipoprotein (VLDL), trigliserida, dan penurunann 
kadarhigh density lipoprotein (HDL) (Kolovou, 2004). Beberapa faktor penyebab 
terjadinya hiperlipidemia adalah adanya perubahan pola konsumsi pada 
masyarakat, seperti meningkatnya jumlah konsumsi bahan pemanis tambahan, 
salah satunya fruktosa. Selain itu, kebiasaan mengkonsumsi makanan tinggi 
lemak dapat meningkatkan kadar kolesterol dalam darah sehingga semakin 
berisiko untuk terserang penyakit degeneratif.  
 Asupan tinggi lemak dan tinggi fruktosa berdampak pada perubahan 
metabolisme lemak di dalam tubuh. Hal ini disebabkan karena kolesterol yang 
masuk melalui asupan makanan akan diserap oleh usus, kemudian dibawa 
menuju jaringan ekstra hepatik atau jaringan lemak dan mengalami hidrolisis. Hasil 
hidrolisis akan dibawa menuju hepar oleh enzim lipoprotein lipase melalui 
pembuluh darah kapiler. Lipid selanjutnya dimetabolisme di dalam hepar. 
Kilomikron sebagai transport lipid akan masuk ke hati dan disintesa menjadi HDL 
dan VLDL untuk mengedarkan kolesterol ke sel-sel jaringan. Kelebihan LDL akan 
dibawa kembali oleh HDL ke hepar untuk disekresikan menjadi asam empedu. 
Tingginya makanan tinggi lemak dapat memicu peningkatan kadar kolesterol total 
dan LDL akibat tidak terkompensasi oleh HDL untuk dibawa kembali menuju hepar 
(Murray et al, 2003). 
Terdapat berbagai hipotesis tentang apa yang menyebabkan penurunan 
kadar HDL. Pada kondisi hipertrigliseridemia menyebabkan terjadinya trias 
dilispidemia melalui sintesis LDL yang lebih mudah teroksidasi sehingga 





meningkatkan risiko terjadinya ateroma (Heriasnyah, 2013). Selain itu, pemberian 
diet tinggi lemak juga dapat meningkatkan aktivitas dari hepatik lipase, yang 
merupakan enzim lipotik yang disintesis oleh sel hepatosit. Peningkatan aktivitas 
hepatik lipase pada tikus dan kelinci dapat berakibat pada pengurangan kadar 
HDL serta memperkecil ukuran HDL (Lewis and Daniel, 2005). Penelitian lain juga 
menyebutkan bahwa semakin lama pemberian diet tinggi lemak menyebabkan 
kadar HDL semakin jauh dari nilai normal (Heriasnyah, 2013). 
 Pemberian fruktosa pada hewan coba juga dapat meningkatkan kadar 
kolesterol total dan trigliserida. Fruktosa yang dikonsumsi akan dimetabolismeee 
di hepar oleh enzim fruktokinase menjadi fruktosa-1-fosfat yang selanjutnya akan 
diubah menjadi dihidroksiaseton fosfat dan gliseraldehid-3-fosfat yang merupakan 
bahan pembentuk gliserol-3-fosfat dan asetil-KoA. Asetil-KoA selanjutnya diubah 
menjadi asil-KoA dan berikatan dengan gliserol-3-fosfat membentuk trigliserida, 
sehingga konsumsi fruktosa dalam jumlah berlebihan akan berdampak pada 







KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 
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Perubahan kadar profil Lilipid 
Kadar HDL  
Kadar TG 
































3.2 Penjelasan Kerangka Konsep  
Pada penelitian ini menggunakan hewan coba yaitu tikus Sprague Dawley. 
Sesuai dengan etika penelitian yang berlaku maka memperlakukan hewan coba 
secara manusiawi serta menjamin kesejahteraan hewan coba sampai akhir 
penelitian agar bebas dari lapar dan haus, dengan memberikan akses makanan 
dan air minum yang sesuai baik jumlah maupun komposisi zat gizinya. Pada 
kondisi normal diberikan diet normal standar AIN-93M dengan kadar karbohidrat 
sebesar 42,87%, lemak 25,81%, dan protein 31,32%, sedangkan pada kondisi 
lemak diberikan diet High Fat High Fructose modifikasi standar AIN-93M. Diet 
HFHF modfikasi standar AIN-93M dengan kadar karbohidrat sebesar 29,39%, 
lemak51,64%, dan protein  21,81%. Kemudian presentase pemberian fruktosa 
dalam minum sebesar 30%. Asupan tinggi lemak tinggi fruktosa berdampak pada 
metabolismeee lemak dalam tubuh. Tingginya asupan lemak menyebabkan 
timbunan berlebih lemak di jaringan adiposa, kemudian menyebabkan terjadinya 
obesitas. Asupan lemak yang berelebihan dari makanan akan menyebabkan 
peningkatan aktivitas lipogenesis dan peningkatan produksi asam lemak bebas 
sehingga terjadilah mobilisasi asam lemak bebas datri jaringan lemak menuju ke 
hepar dan berikatan dengan gliserol membentuk trigliserida. Asupan tinggi 
fruktosa juga dapat menstimulasi lipogenesis sehingga konsusmsi fruktosa dalam 
jumlah berlebihan akan berdampak pada peningkatan kadar trigliserida(Maryani, 
Ulfa and Rachmawati, 2016). Obesitas merupakan kondisi terjadinya kelebihan 
berat badan danpenumpukan lemak  yang berhubungan dengan perubahan kadar 
profil lipid. Perubahan kadar profil lipid yang terjadi adalah peningkatan kadar 






3.3 Hipotesis Penelitian 
 Adapun hipotesis dalam penelitian ini adalah: 
Terdapat pengaruh pemberian diet High Fat High Fructose modifikasi AIN- 93M 







4.1 Rancangan Penelitian 
 Penelitian ini dilakukan dengan menggunakan rancangan penelitian true 
experimental laboratory karena terdapat perlakukan dan kelompok kontrol pada 
hewan coba tikus serta menggunakan randomisasi. Desain penelitian ini 
Randomized Control Goup Postest Design. Hewan coba yang digunakan adalah 
tikus Sprague dawley jantan. Hewan coba dibagi atas 2 kelompok, yaitu kelompok 
L untuk perlakuan diet High Fat High Fructose, kelompok N untuk perlakuan diet 
normal standar AIN-93M. 
 
4.2 Populasi dan Sampel 
4.2.1 Populasi  
Populasi dalam penelitian ini adalah semua tikus jenis Sprague dawley 
(SD) jantan. Sedangkan sampel adalah semua tikus Sprague Dawley yang 
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi yang sudah ditentukan. 
4.2.2 Jumlah Sampel 
 Dalam penelitian ini digunakan dua kelompok penellitian, Estimasi sampel 
yang dibutuhkan pada masing-masing kelompok dihitung dengan menggunakan 
rumus Frederer: 
(n-1) (t-1)  ≥ 15 
(n-1) (2-1) ≥ 15 
(n-1)1 ≥ 15 
n-1 ≥ 15 
n ≥ 16 
Cadangan  = 10% x n 
 
 
= 10% x 16 
= 1,6 ~ 2 (pembulatan) 
Total Sampel  = 16+2 = 18 ekor 
Keterangan n = jumlah sampel yang diperlukan  
  t  = jumlah perlakuan  
 Dari hasil perhitungan, didapatkan jumlah sampel tiap kelompokpaling 
sedikit adalah 16 ekor. Kemudian ditambahkan sampel cadangan pada setiap 
kelompok sebanyak dua ekor utuk mengantisipasi kemungkinan yang tidak 
diinginkan seperti kematian. Sehingga jumlah total tikus yang dibutuhkan dalam 
penelitian ini adalah sejumlah 38 ekor. 
4.2.3 Prosedur Pengambilan Sampel 
Pemilihan sampel penelitian untuk pengelompokan dan pemberian 
perlakuan menggunakan metode RAL (Rancangan Acak Lengkap) dan RAK 
(Rancangan Acak Kelompok). RAL dilakukan diawal untuk membagi keseluruhan 
sampel menjadi dua kelompok, yaitu kelompok normal dan kelompok lemak. 
Kemudian dilanjutkan dengan menggunakan metode RAK dalam masing-masing 
kelompok normal dan lemak yang diurutkan berdasarkan berat badan terbesar. 
4.2.4 Kriteria Subjek 
a. Kriteria Inklusi 
1) Umur tikus ±3 bulan 
2) Tikus bergerak aktif 
3) Berat tikus 200-250 gam 
4) Tikus sehat dengan anggota badan lengkap dan mata jernih. 




c. Drop out 
Tikus mati selama penelitian berlangsung 
 
4.3 Variabel Penelitian 
4.3.1 Variabel Bebas  
 Variabel bebas dalam penelitian eksperimental adalah diet high fat high fat 
fructose (HFHF) modifikasi standar AIN-93M dan diet standar AIN-93M. 
4.3.2 Variabel Tergantung 
 Variabel tergantung dalam penelitian ini adalah kadar kolesterol total dan 
kadar HDL darah tikus putih jantan jenis Sprague Dawley. 
 
4.4 Lokasi dan Waktu Penelitian 
4.4.1 Lokasi Penelitian 
 Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biosains Universitas Brawijaya 
Malang untuk pemeliharaan hewan coba, Laboratorium Biokimia Fakultas 
Kedokteran Universitas Brawijaya Malang untuk pembuatan minum high 
fructose,Laboratorium Poltekkes Malang untuk pembuatan pakan,serta 
Laboratorium Kawi untuk analisa kadar kolesterol total dan HDL. 
4.4.2 Waktu Penelitian 
 Penelitian ini dilakukan mulai bulan september 2017 hingga Januari 2018. 
 
4.5. Bahan dan Alat  
4.5.1 Alat dan Bahan untuk Pemeliharaan Tikus 
 Kandang pemeliharaan hewan coba, sekam, botol minum, sekam, tempat 




4.5.2 Alat dan Bahan untuk Pembuatan Pakan Diet Normal  
 Alat yang digunakan untuk membuat diet normal standar AIN-93M adalah 
timbangan, baskom plastik, sarung tangan, gelas ukur, mixer, oven, dan loyang. 
Bahan untuk pembuatan pakan diet normal standar AIN-93M:  
Nama Bahan Nilai gizi 
Cornstarch Karbohidrat 42,87% 
Lemak 25,81% 
Protein 31,32% 





Tepung putih telur 
Agar 
Mineral mix 





4.5.3 Alat dan Bahan untuk Pembuatan Pakan Diet High Fat 
Alat yang digunakan untuk membuat diet HFHF modifikasi standar AIN-
93M adalah timbangan, baskom plastik, sarung tangan, gelas ukur, mixer, oven, 
dan loyang. Bahan untuk pembuatan pakan diet HFHF modifikasi standar AIN-
93M:  
Nama Bahan Nilai gizi 
Cornstarch Karbohidrat 29,39% 
Lemak 51,64% 
Protein 21,81% 






Tepung putih telur 
Mineral mix   




Coline bitartrate  
TBHQ  
 
4.5.4 Alat dan Bahan untuk Pembuatan Larutan High Fructose 
 Alat untuk pembuatan minum high fructose yaitubeaker glass, gelas ukur,  
erlenmeyer, labu ukur, stirer, timbangan analitik, sendok, pipet, funnel, kertas 
saring, jurigen dan alumunium foil. Sedangkan bahan yang digunakanan adalah 
bubuk fruktosa, air, dan pewarna makanan warna merah untuk membedakan 
dengan minuman normal. 
4.5.5 Alat dan Bahan untuk Pengukuran Profil Lipid 
a. Alat yang digunakan untuk pengambilan darah pada daerah ventrikel 
jantung kanan tikus Sprague dawley: spuit, tabung ependorf, tube 
sentrifuge, spektrofotometer, penjepit (block holder), scapel, gunting, 
pinset, sarung tangan, mikropipet, blue tip, dan yellow tip(Rufaida, Murwani 
and Aulanni’am, 2010). 
b. Alat dan bahan yang digunakan dalam pemeriksaan kadar kolesterol total 
dan kadar HDL dengan metode CHOD-PAP (Cholesterol Oxidase-
Peroxidase Aminoantipyrine Pehonol)adalah mesin Diasys (Diagnostic 
Sistem), 300 µl serum dan 500 µl reagen presipitasi (phosphotungstic acid 
1.4 mmol/L, magnesium chloride 8,6 mmol/L) (DiaSys, 2009). 
 
4.5.6 Alat untuk Sanitasi dan Higienisasi 
 Tempat cuci tangan, sarung tangan, jas laboratorium, sabun antiseptik, 
masker, alkohol dan cotton ball. 
4.6 Definisi Operasional 
1) Dietstandar AIN-93M merupakan diet modifikasi AIN-93M dengan 
komposisi cornstarch, dextrinnise cornstarch, sucrose, soybean oil, 
 
 
casein, tepung putih telur, agar, mineral, vitamin mix-AIN, L-cystine, 
coline bitartrate, dan TBHQ dengan presentase kandungan gizi 
karbohidrat 42,87%, lemak 25,81% dan protein 31,32%. Sedangkan 
densitas energi untuk pakan normal standar adalah 4,21 kkal/g. Diet ini 
diberikan secara adlibitum selama 17 minggu. 
2) Diet High Fat High Fructose merupakan diet modifikasi standar AIN-
93M yang diberikan dalam bentuk pelet (makanan padat) dan minuman 
dengan penambahan fructoseyang diberikan secara adlibitum selama 
17 minggu. Pelet atau makanan padat memiliki komposisi cornstarch, 
dextrinnise cornstarch, sucrose, fructose, lard, soybean oil, casein, 
tepung putih telur, agar, mineral, vitamin mix AIN, L-cystine, coline 
bitartrate, dan TBHQ dengan presentase kandungan gizi karbohidrat 
29,39%, lemak 51,64%, protein 21,81% dan densitas energi dari pakan 
lemak adalah 5,08 kkal/g. Kemudian untuk konsentrasi minum fructose 
sebesar 30%.  
3) Kadar kolesterol total dan HDL diukur dari sampel plasma darah tikus 
yaitu setelah 17 minggu perlakuan dengan satuan mg/dl. Darah diambil 
dari ventrikel kanan jantung kemudian diserumkan terlebih dahulu 
setelah itu diuji dengan metode CHOD-PAP yang dilakukan di 
Laboratorium Kawi. 
4) Asupan diet adalah rata-rata makanan yang dimakan tikus selama 24 
jam yang dihitung dengan mengurangi berat diet yang diberikan pada 
tikus dengan sisa diet yang ada dalam kandang tikus. Pemberian diet 
dan penimbangan diet dilakukan setiap dua hari sekali pada pukul 
11.00-13.00 WIB. Hasil penimbangan dalam bentuk gam.  
 
 
5) Asupan minum adalah rata-rata minum yang diasup tikus selama 24 
jam yang dihitung dengan mengurangi volume minum yang diberikan 
pada tikus dengan volume sisa minum yang ada dalam botol. 
Pemberian minum dan pengukuran volume minum dilakukan setiap 
dua hari sekali pada pukul 11.00- 13.00 WIB. Hasil pengukuran minum 
dalam bentuk ml. 
 
4.7 Prosedur Penelitian 

















Adaptasi perlakuan selama4 minggu 
Tikus Sprague Dawley jantan, 200-250 gam, usia ± 3 bulan 
Kelompok N Kelompok L 
Randomisasi 
Diet normal standar AIN-93M Diet HFHF modifikasi standar AIN-
Diberi perlakuan selama 17 minggu 
Pembedahan 
Pengukuran kadar profil lipid (Kolesterol Total dan HDL) 
Analisa data 
Tikus dipuasakan selama 10 jam 
Kelompok N Kelompok L 
 
 
4.7.2 Persiapan Hewan Coba 
Persiapan hewan coba dimulai dari pengadaan hewan coba sesuai 
kriteria yang telah ditentukan dan persiapan pemeliharaan dengan 
menyediakan kandang pemeliharaan hewan coba, serpihan kayu atau 
sekam, botol minum, tempat makan, diet HFHF modifikasi standar AIN-
93M dan diet normal standar AIN-93. 
4.7.3 Pengumpulan Data 
a. Data asupan makan tikusdiperoleh dengan penimbangan sisa makanan 
yang telahdiberikan dalam 24 jamdan penimbangan dilakukan setiap 2 
hari sekali. 
b. Data asupan minum tikusdiperoleh dengan mengukur sisa minum yang 
telah diberikan sebelumnya sebanyak 250 ml dengan menggunakan 
gelas ukur. 
c. Data berat badan tikus yang ditimbang setiap minggu. 
d. Data kadar kolesterol total dan kadar HDL diperoleh melalui 
pengambilan darah pada saat akhir penelitian. 
4.7.4 Prosedur Pembuatan Pakan  
Tahapan dalam pembuatan dietHigh Fat dan diet standar AIN-93M 
termodifikasi meliputi: 
1. Seluruh bahan yang digunakan ditimbang dan dimasukkan ke dalam 
wadah yang sama 
2. Adonan diaduk hingga merata mengunakan dough maker selama 10 
menit hingga homogen atau kalis 
3. Adonan dimasukkan ke dalam mesin pencetak hingga diperoleh pakan 
standar berbentuk kotak-kotak kecil 
 
 
4. Pakan standar yang telah dicetak selanjutnya dikeringkan dalam oven 
pada suhu 60 ºC selama 10 jam 
5. Kemudian pakan dikeluarkan dari oven lalu didiamkan dalam suhu 
ruang selama 10 menit dan dimasukkan ke dalam plastik kedap udara 
(Kusumastuty, 2017) 
4.7.5 Prosedur Pembuatan Larutan High Fructose 
1. Timbang fruktosa bubuk dengan menggunakan timbangan analitik 
sebanyak 75 gam, kemudian masukkan ke dalam beaker glass. 
2. Tambahkan air sebanyak 150 ml, lalu aduk dengan menggunakan stirer 
hingga homogen. 
3. Masukkan ke dalam labu ukur 250 ml, tambahkan air hingga 250 ml 
menggunakan pipet. Kemudian kocok hingga homogen. 
4. Saring menggunakan kertas saring, lalu masukkan ke dalam jurigen. 
5. Ulangi prosedur di atas hingga volume fruktosa cair sebanyak 8 liter. 
6. Tambahkan pewarna makanan berwarna merah sebanyak 3 tetes 
dengan menggunakan pipet. 
4.7.6 Pengambilan Sampel Darah dan Pemisahan Serum 
6. Euthanasia dengan menggunakan metode pembiusan yang 
menggunakan ketamin sebanyak 0,3 ml. 
7. Setelah tikus lemas kemudian letakkan pada penjepit (block holder)  
(Riesanti, 2014). 
8. Pembedahan dilakukan untuk pengambilan darah 
9. Mengambil darah kurang lebih 3ml di jantung (ventrikel kanan). 
 
 
10. Untuk mendapatkan serum darah, sampel darah yang diperoleh 
kemudian disentrifus dengan kecepatan 3000rpm selama 10-15 menit 
(Panjaitan, et al., 2007). 
4.7.7 Uji Kadar Kolesterol Total dan HDL dengan Menggunakan CHOD-PAP 
Prinsip analisis kadar kolesterol total dan HDL dengan metode 
CHOD-PAP adalah dengan cara mengendapkan kilomikron, VLDL, dan 
LDL dengan menambahkan asam fosfotungstat dan Magnesium klorida. 
Proses sentrifugasi akan memisahkan kolesterol total dan HDL dalam 
supernatan, yang kemudian ditentukan secara enzimatis menggunakan 
pereaksi DiaSys Cholesterol FS (Diasys, 2009).  
Komposisi reagen presipitasi: 
Komposisi Jumlah 
Asam fosfotungstat 1,4 mmol/L 
Magnesium klorida 8,6 mmol/L 
 
4.7.8 Prosedur Analisis Kadar Kolesterol dan Kadar HDL 
1. Siapkan alat dan bahan yang digunakan. 
2. 300 µl sampel ditambahkan 500 µl reagen presipitasi. 
3. Diinkubasi pada suhu kamar selama 15-30 menit  
4. Sampel darah yang sudah beku disentrifuge dengan kecepatan 3000 
rpm selama 5 menit sampai diperoleh serum 
5. Serum yang sudah terpisah dapat digunakan sebagai sampel 
pemeriksaan. 
6. Dihomogenkan kemudian inkubasi selama 10 menit. 
7. Dibaca absorbansi pada panjang gelombang 500 nm (Diasys, 2009). 
     
 
 
4.8 Analisa Data  
Data pengukuran hasil kadar kolesterol total dan HDL yang dianalisis uji 
normalitasnya menggunakan Saphiro-wilk. Kemudian uji statistik 
menggunakan independent t-test untuk data kadar kolesterol total dan HDL 
karena data yang didapat adalah normal. Data dianalisa secara statistik 
dengan menggunakan progam SPSS 16 for windows dengan tingkat 
signifikansi 0,05 (p=0,05). Apabila p > 0,05 artinya tidak terdapat perbedaan 
yang signifikan. Sedangkan jika p < 0,05 artinya terdapat perbedaan yang 







HASIL PENELITIAN DAN ANALISIS DATA 
5.1 Karakteristik Tikus Percobaan 
Karakteristik tikus percobaan  pada masing-masing kelompok perlakuan 
dalam penelitian ini dapat dilihat pada Tabel 5.1. 
Tabel 5.1 Karakteristik Tikus Percobaan 
Kelompok 
perlakuan 
Kriteria Inklusi L N 
Jumlah  16 14 
Jenis kelamin Jantan Jantan Jantan  
Usia (bulan) ± 3 bulan ± 3 bulan ± 3 bulan  
BB awal (gram) 200 -250 240,23 ± 30,71 244,18 ± 33,07 
 Keterangan: L = Kelompok perlakuan diet HFHF modifikasi AIN-93M, N = kelompok perlakuan diet 
normal  AIN-93M termodifikasi 
 Berdasarkan uji normalitas Shapiro Wilk, diketahui bahwa data terdistribusi 
normal dengan nilai p= 0,227(α=0,05) pada kelompok diet HFHF dan nilai p=0,70 
(α=0,05) pada kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. Kemudian dilanjutkan 
dengan uji homogenitas yang menunjukkan bahwa varian data homogen dengan 
nilai p=0,954 (α=0,05). Sehingga dapat disimpulkan bahwa tikus dalam penelitian 
ini telah sesuai dengan kriteria inklusi dan memenuhi syarat sebagai sampel 
penelitian. 
5.2 Gambaran Diet pada Tikus Percobaan  
 Komposisi zat gizi yang terkandung dalam diet normal AIN-93M 
termodifikasi maupun diet high fat high fructose modifikasi AIN-93M yang diberikan 





Tabel 5.2 Komposisi Zat Gizi per 100 gram Pakan Tikus sehari 
Kelompok L N 
Energi   (kkal)  508 421 
Protein (gram;%) 27,69 ;21,81% 32,96 ;31,32% 
Lemak (gram;%) 29,14 ;51,64% 12,07 ;25,81% 
Karbohidrat (gram;%) 37,32 ;29,39% 45,12 ;42,87% 
Densitas energi 
(kkal/gram) 
5,08 kkal/g 4,21 kkal/g 
Keterangan: L = Kelompok perlakuan diet HFHF modifikasi AIN-93M, N = kelompok perlakuan diet 
normal  AIN-93M termodifikasi 
 Berdasarkan Tabel 5.2 diketahui bahwa kelompok diet high fat high 
fructose memiliki energi yang lebih besar dibandingkan kelompok diet normal AIN-
93M termodifikasi. Selain itu kandungan lemak pada kelompok diet HFHF 
modifikasi AIN-93M juga lebih besar dibandingkan dengan kelompok diet normal 
AIN-93M termodifikasi. Kelompok HFHF modifikasi AIN-93M juga mendapatkan 
energi tambahan dari minum tinggi fruktosa. Kandungan 100 ml larutan fruktosa 
dengan konsentrasi sebesar 30% dapat dilihat pada Tabel 5.3.  
Tabel 5.3 Kandungan Energi Minum Tinggi Fruktosa per 100 ml  
 Kandungan 100 ml larutan 
fruktosa 
Energi (kkal) 120  
Densitas energi (kkal/gram) 4 
 
Berdasarkan Tabel 5.3 diketahui bahwa satu gram fruktosa dapat menghasilkan 4 
kkal energi (Francisqueti et al., 2016). Sehingga dalam 100 ml larutan fruktosa 
yang memiliki konsentrasi 30% mengandung energi sebesar 120 kkal.  
 
5.3 Asupan Pakan dan Zat gizi pada Tikus Percobaan  
 Asupan pakan yang dikonsumsi oleh tikus dihitung dengan cara 
menimbang setiap dua hari sekali selisih pemberian pakan yang telah diberikan 





untuk mengitung asupan makan tikus setiap harinya. Asupan pakan tikus 
percobaan kemudian dikonversikan ke nilai energi, protein, lemak, dan karbohidrat 
pada masing-masing kelompok diet. Rata-rata asupan pakan energi, minum 
fruktosa, protein, lemak, dan karbohidrat dapat dilihat pada Tabel 5.4. 






Pakan (gram) 7,03 ± 1,86 12,28 ±1,74 0,000 
Fruktosa (ml) 30,60 ± 3,67 - - 
Energi Total (kkal) 69,64 ± 7,20 51,48 ± 7,32 0,000 
Protein (gram); % 1,98 ± 0,65; 11,37% 4,03 ± 0,57; 31,31% 0,000 
Lemak (gram); % 1,92 ± 0,32; 24,81% 1,47 ± 0,21; 25,69% 0,000 
Karbohidrat 
(gram); % 
11,32 ± 1,75; 
65,02% 
5,51 ± 0,78; 42,81% 0,000 
Keterangan: L = Kelompok perlakuan diet HFHF modifikasi AIN-93M, N = kelompok perlakuan diet 
normal  AIN-93M termodifikasi 
 Berdasarkan analisis uji independent t-test didapatkan hasil bahwa 
terdapat perbedaan signifikan antara asupan pakan kelompok diet normal AIN-
93M termodifikasi dengan kelompok diet high fat high fructose modifikasi AIN-93M 
dengan nilai p= 0,000 (α=0,05). Hasil yang sama juga didapatkan bahwa terdapat 
perbedaan yang signifikan  antara asupan energi, protein, lemak, dan karbohidrat 
pada kelompok diet high fat high fructose modifikasi AIN-93M dengan kelompok 
diet normal AIN-93M termodifikasi dengan nilai p= 0,000 (α=0,05). Gambaran rata-








Gambar 5.1 Grafik Rata-Rata Asupan Pakan Tikus tiap Kelompok 
 
5.4 Perkembangan Berat Badan Tikus Percobaan  
Penimbangan berat badan tikus dilakukan secara bertahap yaitu setiap 
seminggusekali dalam kurun waktu 17 minggu. Perkembangan berat badan tikus 
selama penelitian dapat dilihat pada Tabel 5.5. 






BB tikus datang 
(gram) 
240,24 ± 30,71 244,19 ± 33,07 0,725 
BB awal perlakuan 
(gram) 
245,58 ± 22,05 246,11 ± 19,10 0,945 
BB akhir 
(gram) 
276,92 ± 35,65 261,93 ± 29,29 0,223 
Perubahan BB 
(gram) 
31,33 ± 26,35 15,82 ± 23,71  0,103 
Keterangan: L = Kelompok perlakuan diet HFHF modifikasi AIN-93M, N = kelompok perlakuan diet 
normal  AIN-93M termodifikasi 
 Pada tikus percobaan kelompok diet high fat high fructose modifikasi AIN-
93M terjadi peningkatan berat badan hingga mencapai berat 276,92 gram 

















badan hingga mencapai berat261,93 gram. Berdasarkan uji independent t-test 
pada perubahan berat badan tikus percobaan, didapatkan hasil p= 0,103(α=0,05) 
yang menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang signifikan pada kelompok diet 
normal standar AIN-93M dan diet high fat high fructose modifikasi AIN-93M. 
Gambaran perubahan berat badan tikus hewan percobaan setiap minggunya 
dapat dilihat pada Gambar 5.2. 
 
Gambar 5.2 Grafik Rata-Rata Berat Badan Tikus tiap Kelompok 
 
5.5 Kadar Kolesterol Total dan Kadar HDL pada Tikus Percobaan 
Kadar kolesterol total dan kadar HDL serum pada tikus percobaan dapat 
dilihat pada Tabel 5.6 
 Tabel 5.6 Rata-Rata KadarKolesterol Total dan HDL  
 L 
x ± SD 
N 




61,81 ± 15,04 48,35 ± 15,75 0,038 
HDL  
(mg/dl) 
23,35 ± 7,82 18,91 ± 4,66 0,075 
Keterangan: L = Kelompok perlakuan diet HFHF modifikasi AIN-93M, N = kelompok perlakuan diet 

























Pada kelompok diet high fat high fructose modifikasi AIN-93M didapatkan 
kadar kolesterol total rata-rata sebesar 61,81 mg/dl sedangkan pada kelompok 
diet normal standar AIN-93M didapatkan rata-rata sebesar 48,35 mg/dl. 
Berdasarkan uji independent t-test pada kadar kolesterol total didapatkan hasil 
bahwa terdapat perbedaan yang signifikan antara kelompok diet HFHF dan 
kelompok diet normal AIN-93M dengan nilai p= 0,038 (α=0,05). Kemudian hasil uji 
pada kadar HDL didapatkan hasil bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan 









6.1 Rata-Rata Asupan Tikus Percobaan 
 Hasil pada penelitian ini rata-rata asupan pada tikus percobaan sebesar 6,66 
gram per hari pada kelompok diet high fat high fructose (HFHF) modifikasi AIN-
93M dan 12,28 gram per hari pada kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. 
Dari asupan pakan tersebut dilakukan konversi ke dalam bentuk energi protein, 
karbohidrat dan lemak. Kandungan zat gizi diet HFHFmodifikasi AIN-93M adalah 
energi 508 kkal, protein 27,69 gram, lemak 29,14 gram, dan karbohidrat 37,32 
gram per 100 gram pakan. Pada diet ini terdapat penambahan kalori dari minum 
high fructose sebesar 120 kkal. Sedangkan kandungan zat gizi diet normal AIN-
93M termodifikasi adalah energi 421 kkal, protein 32,96, lemak 12,07 gram, dan 
karbohidrat 45,12 gram per 100 gram pakan. Dari data tersebut didapatkan rata-
rata asupan energi total tikus pada diet HFHF modifikasi AIN-93M sebesar 70,29 
kkal dan pada kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi sebesar 51,71 kkal. 
 Pada penelitian ini, setelah dilakukan uji secara statistik menggunakan 
independet t-test menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan antara dua 
kelompok perlakuan tersebut. Rata-rata asupan pada kelompok diet HFHF lebih 
rendah dibandingkan kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. Hal ini sesuai 
dengan hasil penelitian Seo et al. (2012) dan Wang et al. (2015) yang 
menunjukkan bahwa asupan pakan pada kelompok yang mendapatkan diet tinggi 
lemak maupun tinggi fruktosa lebih rendah dibandingkan kelompok yang 





Hasil penelitian lain, yang pernah dilakukan oleh Sulchan dan Endang (2007), 
melaporkan bahwa asupan makan tikus Spragu Dawley yang diberi diet AIN-93M 
berkisar 9,96 ± 0,61 g/ekor/hari. Hasil total energi pada kelompok diet HFHF 
hampir sama dengan penelitian Marques et al. (2015), yang menyebutkan rata-
rata asupan pada kelompok tikus SD yang diberi diet tinggi lemak yaitu sebesar 
66,6 ± 1,3 kkal/hari.  
 Pada kelompok diet HFHF rata-rata asupannya lebih rendah jika 
dibandingkan dengan kelompok diet normal, hal ini diduga karena pengaruh dari 
densitas energi yang terkandung dalam 1 gram diet normal AIN-93M yaitu sebesar 
4,21 kkal/g. Kondisi ini sesuai dengan pernyataan dari National Research Council 
(1978) dimana asupan makan akan semakin menurun karena semakin 
meningkatnya densitas energi pada diet yang diberikan (National Research 
Council, 1978 dalam Sulchan dan Endang, 2007). Berdasarkan pernyataan 
tersebut, apabila densitas energi dalam diet yang diberikan rendah akan memacu 
hewan untuk mengkonsumsi lebih banyak pakan diet yang diberikan, sehingga 
asupannya akan semakin meningkat. Berbeda dengan kelompok tikus yang diberi 
diet HFHF modifikasi AIN-93M, kecenderungan data asupan makannya semakin 
lama semakin statis atau bahankan menurun. Hal ini disebabkan karena densitas 
energi yang terkandung di dalam 1 gram pakan lebih tinggi dari kelompok tikus 
yang diberi diet normal AIN-93M termodifikasi yaitu sebesar 5,08 kkal/g dan 4 
kkal/g (fruktosa). Tingginya densitas energi yang terdapat dalam diet tersebut 
menyebabkan asupan makan menjadi menurun (National Research Council, 1978 
dalam Sulchan dan Endang, 2007).  
Menurut Hernowati et al. (2009), rata-rata asupan tikus normal dengan berat 





lebih rendah dibandingkan dengan diet normal bisa disebabkan oleh beberapa 
faktor, yaitu faktor keadaan tikus dan fakor pakan tikus. Faktor keadaan fisiologis 
tikus misalnya dikarenakan tikus mengalami kejenuhan selama mendapat diet 
HFHF sedangkan faktor pakan tikus dapat disebabkan karena tekstur serta 
keadaan palatabilitasnya (Kusumastuty, 2014). Pada bentuk pakan diet normal 
tekstur lebih keras dan kering sesuai dengan pakan tikus sehari-hari dan 
berdasarkan pengamatan dari segi palatabilitas, aroma yang ditimbulkan dari diet 
HFHF lebih tengik jika dibandingkan dengan diet normal sehingga mempengaruhi 
asupan pada kelompok diet HFHF.Ketengikan pada pakan diet HFHF dikarenakan 
adanya penambahan lemak babi (lard) yang banyak mengandung asam lemak tak 
jenuh. Molekul-molekul lemak yang mengandung radikal asam lemak tak jenuh 
mudah mengalami oksidasi dan menjadi tengik. Bau tengik yang tidak sedap 
tersebut disebabkan oleh pembentukan senyawa-senyawa hasil pemecahan 
hidroperoksida (Winarno, 2002). 
 
6.2 Berat Badan Tikus Percobaan 
 Perbedaan pemberian asupan pada tikus yang diberi diet HFHF modifikasi 
AIN-93M dan diet normal AIN-93M termodifikasi berdampak pada berat badan 
tikus. Pertumbuhan dan perkembangan berat badan dipengaruhi oleh kandungan 
zat gizi dalam makanan, terutamaa protein, kandungan energi, aktivitas 
metabolismeee dan aktivitas fisik hewan percobaan (National Research Council, 
1978 dalam Sulchan dan Endang, 2007). Beberapa penelitian dilakukan untuk 
membandingkan berat badan tikus yang diberi diet yang berbeda. Berdasarkan 
hasil penelitian Marques et al. (2015), membandingkan antara dua kelompok yaitu 





obesitas didapatkan hasil bahwa diet tinggi lemak dapat meningkatkan konsumsi 
energi, penambahan berat badan dan massa lemak, serta mengurangi konsumsi 
air pada dua kelompok tikus tersebut. Diet tinggi lemak pada penelitian ini 
menyebabkan perbedaan yang signifikan pada peningkatan total berat badan di 
kedua kelompok tikus, dimana pada kelompok tikus Wistar dari berat badan 190,0 
± 9,1 menjadi 317,2 ± 22,5 gram.Sedangkan pada kelompok tikus SD perubahan 
berat badannya dari 208,8 ± 11,5 menjadi 276,2 ± 14,3 gram. 
Hasil penelitian yang dilakukan oleh  Sulchan dan Endang (2007), 
menunjukkan bahwa tikus Sprague Dawley yang diberi diet AIN-93M mengalami 
kenaikan berat badan, dimana berat badan awal berkisar 324,1 – 389,9 gram dan 
setelah setelah selesai masa perlakuan berat badan tikus menjadi mencapai 400,4 
– 445,0 gram. Berat badan pada tikus percobaan dalam penelitian ini cenderung 
mengalami kenaikan, namun setelah di atas 10 minggu tikus pada kelompok diet 
standar AIN-93M dan diet High Fat High Fructose (HFHF) modifikasi AIN-93M 
cenderung mengalami penurunann. Tikus yang mendapatkan diet High Fat High 
Fructose akan mengalami penurunann pertambahan berat badan setelah minggu 
ke 10 sebanyak 11% dibandingkan dengan kelompok kontrol (Fabiana, 2018). 
Penelitian ini, didukung oleh hasil penelitian yang dilakukan oleh Abidah et al. 
(2014), dimana tikus Sprague Dawley yang diberi diet AIN-93M mengalami 
kenaikan berat badan sebesar 1,77%. Tidak berbeda jauh dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Maligan et al. (2011), menunjukkan bahwa tikus Wistar yang diberi 
diet AIN-93M juga mengalami kenaikan berat badan sebesar 51,7 gram. Penelitian 
(Lozano et al. 2016) menunjukkan tikus yang diberi diet HFHF mengalami 





Perbedaan perubahan berat badan pada hewan coba sangat dipengaruhi oleh 
kondisi lingkungan, keturunan, dan diet yang diberikan (Maynard dan Loosli, 1979 
dalam Abidah et al. 2014). Diet pada fase pertumbuhan memiliki peranan yang 
penting, salah satu komponen penting dalam diet adalah kandungan protein dan 
energi. Pada fase pertumbuhan protein memegang peranan yang sangat penting, 
karena pada fase tersebut proses biosintesis berlangsung dengan cepat 
terutamaa pembentukan protein tubuh, sedangkan energi dibutuhkan untuk 
berlangsungnya proses metabolismeee tubuh. Dalam kondisi diet seimbang 
(protein-energi), kenaikan berat badan akan terjadi sesuai dengan pola 
pertumbuhan yang seharusnya dan akan menjadi lebih buruk bila hewan 
mendapatkan diet dengan gizi tidak seimbang (National Research Council, 1978 
dalam Sulchan dan Endang, 2007). 
Pada penelitian ini, dilakukan penimbangan berat badan tikus secara 
bertahap yaitu setiap 7 hari sekali dalam kurun waktu 17 minggu. Pada kelompok 
tikus yang diberi diet HFHFmodifikasi AIN-93M terjadi peningkatan berat badan 
sebesar 16,86 gram, sedangkan pada kelompok diet normal standar AIN-93M 
terjadi penurunann berat badan sebesar 2,94 gram. Rata-rata berat badan tikus 
akhir penelitian adalah 276,92 ± 35,65 gram untuk kelompok diet HFHF dan 
261,93 ± 29,29 gram untuk kelompok diet normal.  Hasil analisa data rata-rata 
berat badan akhir dan perubahan berat badan tikus menunjukkan bahwa tidak 
terdapat perbedaan yang signifikan antar kelompok selama penelitian. Dari hasil 
penelitian ini menunjukkan bahwa pemberian diet tinggi lemak dan fruktosa tidak 
mempengaruhi perubahan berat badan tikus. Hal ini sesuai dengan hasil penelitian 
Octavia et al. (2017) bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan rerata 





tinggi lemak dan tinggi fruktosa. Berbeda dengan hasil penelitian yang dilakukan 
oleh Dini (2015) dan Wang et al. (2015) yang menunjukkan bahwa pemberian diet 
tinggi lemak dan tinggi fruktosa pada tikus menyebabkan peningkatan berat badan 
yang signifikan. Peningkatan berat badan pada kelompok yang diberi diet tinggi 
lemak dan tinggi fruktosa lebih tinggi dibandingkan pada kelompok kontrol (Wang 
et al., 2015). Diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa dapat menyebabkan kondisi 
obesitas melalui peningkatan lipogenesis yang mengakibatkan pembentukan 
lemak meningkat (Tranchida et al., 2012). Pada penelitian ini pemberian diet tinggi 
lemak dan tinggi fruktosa belum memberikan efek yang signifikan terhadap 
perubahan berat badan tikus kemungkinan dapat disebabkan karena waktu 
pemberian diet yang kurang lama dan pembagian komposisi zat gizi pada diet 
HFHF yang kurang sesuai. Jika dibandingkan penelitian Lozano et al.(2016) 
pemberian diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa dilakukan selama 8 bulan dengan 
komposisi lemak 21,4%, protein 17,5%, karbohidrat 50%, serat 3,5% dan 
tambahan minuman fruktosa dengan konsentrasi sebesar 25%. Perbedaan 
kandungan zat gizi tersebut yang diduga menyebabkan asupan tikus pada 
kelompok diet HFHF lebih rendah dibandingkan dengan kelompok diet normal 






6.3 Kadar Kolestrol Total pada Tikus Percobaan  
 Hasil penelitian menunjukkan bahwa rata-rata kadar kolesterol total tikus 
pada kelompok diet HFHF modifikasi AIN-93M lebih tinggi dibandingkan dengan 
kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. Berdasarkan hasil uji independent t-
test didapatkan hasil bahwa terdapat perbedaan yang signfikan antara kedua 
kelompok tersebut dengan nilai p= 0,024 (α=0,05). Peningkatan kadar kolesterol 
total pada kelompok diet HFHF yang lebih tinggi, sejalan dengan penelitian 
Gancheva et al. (2015), Tranchida et al. (2012), dan Wang et al. (2015) yang 
menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang signifikan kadar kolesterol total 
tikus pada kelompok yang diberi diet tinggi lemak dan tinggi fruktosa terhadap 
kelompok kontrol yang diberi diet normal. Pemberian diet tinggi lemak dan tinggi 
fruktosa mampu meningkatkan kadar kolesterol total pada tikus serta 
mengakibatkan tikus mengalami sindrom metabolik yang ditandai dengan 
hiperglikemia dan dislipidemia (Crescenzo et al., 2014; Octavia et al., 2017). 
Peningkatan kadar kolesterol dapat terjadi melalui proses pengaktifan enzim 
HMG-CoA reduktase dan fattyacid sintase yang berperan dalam sintesis kolesterol 
(Prahastuti, 2011). 
Kadar kolesterol total lebih tinggi pada kelompok diet HFHF dibandingkan 
dengan kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi dapat disebabkankarena 
faktor asupan zat gizi tikus. Diketahui dari hasil penelitian walaupun rata-rata 
asupan dari pakan dan protein pada kelompok diet normal lebih tinggi daripada 
kelompok diet HFHF, namun kelompok diet HFHF memiliki asupan karbohidrat 
lebih tinggi yaitu 70,29 gram dibandingkan pada kelompok diet normal yaitu 51,71 
gram. Asupan karbohidrat pada kelompok diet HFHF diperoleh dari konsumsi pelet 





adalah salah satu zat gizi yang menjadi bahan baku sintesis kolesterol di dalam 
tubuh. Tingginya kandungan karbohidrat dalam diet yang diberikan dapat menjadi 
faktor pemicu peningkatan kadar kolesterol di dalamtubuh (Almatsier, 2009). 
Tingginya karbohidrat pada pakan atau makanan yang dikonsumsi akan 
meningkatkan kadar fruktose 2,6 bifosfat sehingga fosfofruktokinase-1 menjadi 
lebih aktif dan merangsang terjadinya reaksi glikolisis. Peningkatan reaksi glikolisis 
ini akan menyebabkan glukosa yang diubah menjadi asam lemak juga meningkat. 
Asam lemak bebas kemudian bersama dengan gliserol akan membentuk 
trgliserida. Peningkatan kadar trigliserida dapat menyebabkan katabolisme dari 
HDL meningkat. Semakin rendah kadar HDL, maka semakin banyak kolesterol 
yang beredar di darah yang tidak terangkut kembali ke hati sehingga terjadi 
peningkatan kadar kolesterol dalam darah. Konsumsi karbohidrat berlebihan juga 
meningkatkan proses lipogenesis dengan menginduksi SIRT1 yangdapat 
menstimulasi ekspresi dari HMG-CoA reduktase sehingga dapat meningkatkan 
produksi kolesterol (Marks, 2000; Caton et al., 2011).   
Selain itu, peningkatan kadar kolesterol pada kelompok diet HFHF juga 
disebabkan karena kadar kolesterol yang masuk melalui asupan makanan ini akan 
diserap oleh usus kemudian dibawa menuju ke jaringan lemak ekstra hepatik atau 
jaringan lemak dan mengalami hidrolisis. Hasil hidrolisis akan dibawa menuju 
hepar oleh enzim lipoprotein lipase melalui pembuluh darah kapiler, selanjutnya 
lipid dimetabolismeee di dalam hepar. Kilomikron sebagai transport lipid akan 
masuk ke hati dan disintesa menjadi HDL dan VLDL untuk mengedarkan kolesterol 
ke sel-sel jaringan. Kelebihan LDL akan dibawa kembali oleh HDL ke hepar untuk 





peningkatan kadar kolesterol total dan LDL akibat tidak terkompensasi oleh HDL 
untuk dibawa kembali menuju hepar (Maryani et al., 2016) 
 
6.4 Kadar HDL Serum pada Tikus Percobaan 
 Hasil uji statistik dalam penelitian ini menunjukkan tidak ada perbedaan 
secara signifikan kadar HDL antara kelompok diet HFHF modifikasi AIN-93M 
dengan kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi dengan nilai p= 0,075 
(α=0,05). Pada penelitian Soliman (2012) juga menunjukkan hasil yang tidak 
signifikan pada kadar HDL tikus Sprague Dawley kelompok normal dan kelompok 
hypercholesterolemia. Pada penelitian tersebut menunjukkan kadar HDL pada dua 
kelompok perlakuan tergolong normal (>35 mg/dl) yaitu sebesar 40,39 mg/dl dan 
41,62 mg/dl (Soliman, 2012). Selain itu, penelitian Yanuartono (2007) yang 
dilakukan selama 12 minggu menunjukkan hasil kadar HDL pada kelompok kontrol 
atau normal lebih rendah dibandingkan dengan kelompok diet tinggi lemak dan 
diet tinggi kolesterol. Penelitian lain juga menyebutkan bahwa kadar HDL pada 
kelompok diet normal lebih rendah dari pada kelomokdiet lemak, yaitu sebesar  
32.7 mg/dl dibandingkan 34.2 mg/dl (Tsalissavrina et al., 2006). Hal ini sejalan 
dengan penelitian ini, kadar HDL pada kelompok diet normal AIN-93M 
termodifikasi lebih rendah dibandingkan dengan kelompok diet HFHF modfikasi 
AIN-93M. Kondisi ini dapat disebabkan karena terjadinya penurunan kadar HDL 
pada keompok diet normal akibat asupan pakan yang lebih tinggi dibandingkan 
dengan kelompok diet HFHF. Sehingga pada kondisi ini peranan banyak 
sedikitinya kalori yang masuk lebih cepat memberikan makna terhadap penurunan 
kadar HDL. Sedangkan pada kelompok diet HFHF, penurunan HDL lebih llama 





Lemak paling banyak terdapat pada diet adalah lemak netral, yang dikenal 
sebagai triasilgliserol. Lemak netral merupakan unsur utamaa dalam bahan 
makanan yang berasal dari hewan dan sangat sedikit ada dalam makanan yang 
berasal dari tumbuhan (Guyton, 2006; Murray, 2009 dalam Harsa, 2014). 
Sebagian besar triasilgliserol yang berperan sebagai lipid eksogen selama proses 
pencernaan akan dipecah menjadi monogliserida dan asam lemak bebas. 
Pemberian diet tinggi lemak akan menyebabkan peningkatan konsentrasi 
kilomikron dalam plasma sebesar 1-2 persen dari total plasma dalam waktu satu 
jam setelah makan. Kilomikron memiliki fungsi yang sangat penting untuk 
mengangkut lipid yang terbentuk dari proeses pencernaan dan penyerapan 
menuju ke hati. Triasilgliserol sebagai lipid endogen diangkut keseluruh jaringan 
oleh VLDL dan selanjutnya dilepas sebagai asam lemak di jaringan ekstrahepatik, 
sedangkan kolesterol dilepaskan di hati bersama lipid yang diangkut oleh sisa 
kilomikron. HDL disekresi oleh intestinum dan hati yang hanya mengandung 
apolipoprotein A dan tidak mengandung apolipoprotein C atau apolipoprotein E. 
Fungsi utamaa HDL bertindak sebagai tempat penyimpanan untuk apo-C dan apo-
E yang dibutuhkan dalam metabolismeee kilomikron dan VLDL. High Density 
Lipoprotein mempunyai efek antiaterogenik kuat sehingga disebut juga kolesterol 
baik. HDL mengangkut kolesterol bebas yang terdapat dalam endotel jaringan 
perifer termasuk pembuluh darah ke reseptor HDL di hati untuk dijadikan empedu 
dan dikeluarkan ke usus halus untuk membantu proses pencernaan lemak yang 
kemudian akan dibuang bersama feses. Siklus HDL terlibat dalam pengeluaran 
kolesterol dari jaringan ke hati yang dikenal dengan pengangkutan balik kolesterol 
(Harsa, 2014). Peningkatan kadar triasilgliserol yang berasal dari lipid eksogen 





berasal dari IDL juga meningkat (Ganong, 2008 dalam Harsa, 2014). Kondisi ini 
menyebabkan terjadinya gangguan keseimbangan penyimpanan dan 
pengangkutan kolesterol di jaringan perifer. Peningkatan penyimpanan kolesterol 
dietary (kolesterol eksogen) di jaringan perifer menyebabkan penurunann 
konsentrasi HDL yang berperan menginduksi pengeluaran kolesterol dari jaringan 
perifer (Fox, 2003 dalam Harsa, 2014). Sehingga kemungkinan menyadi 
penyebab kadar HDL pada penelitian ini tidak signifikan. 
Pada penelitian ini kadar HDL yang didapatkan pada kelompok diet HFHF 
modifikasi AIN-93M dan diet normal AIN-93M termodifikasi adalah 23,35 mg/dl dan 
18,91 mg/dl. Tikus dikatakan dislipidemia jika kadar kolesterol total ≥ 200 mg/dl, 
kolesterol LDL ≥ 66 mg/dl, HDL ≤ 25 mg/dl, dan trigliserida ≥ 130 mg/dl (Dewi, 
2011). Sehingga  hasil dalam penelitian ini menunjukkan kadar HDL di bawah 
rentang normal dan terjadinya kondisi dislipidemia. Dislipidemia merupakan 
kelainan metabolismeee lipid dimana terjadi peningkatan maupun penurunann 
komponen lipid dalam darah. Kelainan komponen lipid yang terjadi adalah 
kenaikan kadar kolesterol total, kolesterol Low Density Lipoprotein (LDL), 
trigliserida (TG), serta menurunnya kadar kolesterol High Density Lipoprotein 
(HDL) (Bike dan Ardiaria, 2017).   
Diet tinggi lemak dapat menurunkan HDL dengan meningkatkan kadar 
kolesterol total dan kadarl LDL yang memicu terjadinya penebalan, pengerasan, 
dan penyempitan pembuluh darah sehingga menghambat aktivasi enzim Lechitin 
Cholesterol Acyl Transferase (LCAT) yang berperan dalam proses pengangkutan 
kolesterol dari jaringan ke hati pada proses metabolismeee HDL. Fungsi HDL 
adalah mengangkut kembali kelebihan kolesterol yang terdapat pada jaringan 





dalam proses pengeluaran kolesterol tidak terseterifikasi yang berlebihan dari 
lipoprotein dan jaringan menuju hati, sehingga terhambatnya aktivitas enzim ini 
menyebabkan kadar HDL menurun (Sartika, 2008; Rini 2015). Kemudian, fruktosa 
dimetabolismeee oleh enzim fruktokinase yang menggunakan ATP untuk 
memfosfolilasi fruktosa menjadi fruktossa-1fosfat. Fruktosa-1fosfat dipecah 
menjadi dihidroksiaseton fosfat dan gliseraldehid 3-fosfat yang merupakan bahan 
untuk membentuk gliserol-3fosfat dan asetil-KoA. Kemudian asetil-KoA diubah 
menjadi asil-KoA yang berikatan dengan gliserol-3fosfat membentuk trigliserida. 
Pembentukan trigliserida dapat meningkatkan stabilitas Apoprotein B dan 
microsomal trilgliceride transfer protein (MTP) sehingga mengakibatkan 
pembentukan VLDL meningkat (Prahastuti, 2011). Ketika terjadi peningkatan 
VLDL maka metabolismeee pertukaran HDL dengan trilgliserida terganggu karena 
Cholesterol Ester Transfer Protein (CETP) dapat meningkat seiring dengan 
hpertrilgliseridemia dan menybabkan kadar HDL menurun (Ascaco et al., 2007). 
 
6.5 Keterbatasan Penelitian 
1) Penelitian menggunakan hewan percobaan harus lebih teliti dan cermat. 
2) Tekstur pakan belum sesuai menyebabkan tingkat konsumsi pakan 
tergolong rendah sehingga kondisi obesitas belum terjadi dan efek 
terhadap asupan tidak maksimal 
3) Pemberian minum fruktosa sering tumpah sehingga mempengaruhi data 





1. Rata-rata asupan energi, protein, dan karbohidrat pada tikus SD yang 
diberi diet HFHF lebih tinggi dibandingkan dengan rata-rata asupan energi 
pada kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. Sedangkan rata-rata 
asupan lemak pada tikus SD yang diberi diet HFH lebih rendah 
dibandingkan dengan rata-rata asupan lemak pada kelompok diet normal 
AIN-93M termodifikasi. Berdasarkan uji independent t-testdidapatkan hasil 
bahwa terdapat perbedaan signifikan pada rata-rata asupan energi, 
protein, lemak dan karbohidrat antara tikus kelompok diet HFHF dan 
kelompok tikus diet normal AIN-93M termodifikasi dengan nilai p=0,000. 
2. Rata-rata berat badan akhir tikus pada kelompok diet HFHF lebih tinggi 
dibandingkan dengan kelompok diet normal AIN-93M termodifikasi. 
Berdasarkan uji independent t-test pada perubahan berat badan tikus 
didapatkan hasil bahwa tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara 
kedua kelompok perlakuan dengan nilai p=0,103 (p>0,05). 
3. Rata-rata kadar kolesterol total pada kelompok tikus yang diberi diet HFHF 
lebih tinggi dibandingkan dengan kelompok yang diberi diet normal AIN-
93M termodifikasi. Berdasarkan uji independent t-test, didapatkan hasil 
bahwa terdapat perbedaan yang signifikan antara rata-rata kadar 
kolesterol kelompok diet HFHF dibandingkan dengan kelompok diet 
normal AIN-93M termodifikasi dengan nilai p=0,038 (p<0,05). 
4. Rata-rata kadar HDL pada kelompok tikus yang diberi diet HFHF lebih 
tinggi dibandingkan dengan kelompok yang diberi diet normal AIN-93M 
termodifikasi. Berdasarkan uji independent t-test, didapatkan hasil bahwa 
tidak terdapat perbedaan yang signifikan antara rata-rata kadar HDL 
kelompok diet HFHF dibandingkan dengan kelompok diet normal AIN-93M 
termodifikasi dengan nilai p=0,075 (p>0,05). 
 
7.2 Saran 
Maka untuk penelitian selanjutnya perlu diperhatikan untuk formulasi diet High 
Fat High Fructose (HFHF) modifikasi AIN-93M, hal-hal yang perlu diperbaiki, 
tekstur pakan yang digunakan harus konsisten dan sebaiknya lebih padat, keras, 
serta kering sehingga asupan tikus dapat lebih meningkat. Selain itu, pemantauan 
secara berkala terhadap suhu, pencahayaan, dan kelembapan ruang pemeliharan 
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1 1 Perlakuan 1 
2 2 Perlakuan 1 
3 3 Perlakuan 1 
4 5 Perlakuan 1 
5 4 Perlakuan 1 
6 7 Perlakuan 1 
7 6 Perlakuan 1 
8 9 Perlakuan 1 
9 10 Perlakuan 1 
10 11 Perlakuan 1 
11 8 Perlakuan 1 
12 13 Perlakuan 1 
13 12 Perlakuan 1 
14 15 Perlakuan 1 
15 16 Perlakuan 1 
16 17 Perlakuan 1 
17 14 Perlakuan 1 
18 18 Perlakuan 1 
19 1 Perlakuan 2 
20 2 Perlakuan 2 
21 4 Perlakuan 2 
22 3 Perlakuan 2 
23 6 Perlakuan 2 
24 7 Perlakuan 2 
25 5 Perlakuan 2 
26 8 Perlakuan 2 
27 9 Perlakuan 2 
28 10 Perlakuan 2 
29 11 Perlakuan 2 
30 13 Perlakuan 2 
31 12 Perlakuan 2 
32 14 Perlakuan 2 
33 15 Perlakuan 2 
34 16 Perlakuan 2 
35 17 Perlakuan 2 






Lampiran 3. Jadwal Penelitian 
Bulan  Sep-17 Okt-17 Nov-17 Des-17 Jan-18 Feb-18 
Kegiatan 
Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- 
1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 
1. Persiapan                                                 
1.1 Pemeriksaan 
laboratorium Biosains                                                 
1.2 Pemeriksaan 
ethical clearance                                                 
1.3 Persiapan hewan 
coba                                                 
1.4 Persiapan alat 
dan bahan 
pemeliharaan hewan 
coba                                                 
1.5 Persiapan alat 
dan bahan pemberian 
pakan hewan coba                                                 
2. Pelaksanaan                                                 
2.1 Proses 
pembuatan diet 
standar AIN-93M                                                 
2.2 Proses 
pembuatan diet High 
Fat High Fructose 
(HFHF) modifikasi 
AIN-93M                                                 
2.3 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
untuk proses adaptasi                                                 
2.4 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
sesuai dengan 
perlakuan                                                 
2.5 perhitungan 
intake hewan coba                                                 
2.6 penimbangan 
berat badan hewan 
coba                                                 
2.7 Proses analisis 
kadar kolesterol total 
dan kadar HDL pada 
hewan coba                                                 
3. Pengumpulan 
Data dan Hasil                                                 
3.1 Pengumpulan 
data                                                 
3.2 Analisa dan 









Bulan  Mar-18 Apr-18 Mei-18 Jun-18 Jul-18 Agu-18 
Kegiatan 
Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- 
1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 
1. Persiapan                                                 
1.1 Pemeriksaan 
laboratorium Biosains                                                 
1.2 Pemeriksaan 
ethical clearance                                                 
1.3 Persiapan hewan 
coba                                                 
1.4 Persiapan alat 
dan bahan 
pemeliharaan hewan 
coba                                                 
1.5 Persiapan alat 
dan bahan pemberian 
pakan hewan coba                                                 
2. Pelaksanaan                                                 
2.1 Proses 
pembuatan diet 
standar AIN-93M                                                 
2.2 Proses 
pembuatan diet High 
Fat High Fructose 
(HFHF) modifikasi 
AIN-93M                                                 
2.3 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
untuk proses adaptasi                                                 
2.4 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
sesuai dengan 
perlakuan                                                 
2.5 perhitungan 
intake hewan coba                                                 
2.6 penimbangan 
berat badan hewan 
coba                                                 
2.7 Proses 
pengukuran BB, PB, 
lingkar perut, dan 
perhitungan indeks 
lee                                                 
3. Pengumpulan 
Data dan Hasil                                                 
3.1 Pengumpulan 
data                                                 
3.2 Analisa dan 












Bulan  Sep-18 Okt-18 Nov-18 Des-18 
Kegiatan 
Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- Minggu ke- 
1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 
1. Persiapan                         
    
1.1 Pemeriksaan 
laboratorium Biosains                         
    
1.2 Pemeriksaan 
ethical clearance                         
    
1.3 Persiapan hewan 
coba                         
    
1.4 Persiapan alat 
dan bahan 
pemeliharaan hewan 
coba                         
    
1.5 Persiapan alat 
dan bahan pemberian 
pakan hewan coba                         
    
2. Pelaksanaan                             
2.1 Proses 
pembuatan diet 
standar AIN-93M                         
    
2.2 Proses 
pembuatan diet High 
Fat High Fructose 
(HFHF) modifikasi 
AIN-93M                         
    
2.3 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
untuk proses adaptasi                         
    
2.4 Pemberian diet 
kepada hewan coba 
sesuai dengan 
perlakuan                         
    
2.5 perhitungan 
intake hewan coba                         
    
2.6 penimbangan 
berat badan hewan 
coba                         
    
2.7 Proses 
pengukuran BB, PB, 
lingkar perut, dan 
perhitungan indeks 
lee                         
    
3. Pengumpulan 
Data dan Hasil                         
    
3.1 Pengumpulan 
data                         
    
3.2 Analisa dan 
pengolahan data                         




akhir                         






Lampiran 4. Diagram Alir Pembuatan Diet Standar AIN-93M 
 Berdasarkan hasil modifikasi penelitian Saputri (2015) proses pembuatan diet 






















Penambahan lard dan 
soybean oil 






(masing-masing 15 gr)  
Dikeringkan dalam oven 







Lampiran 5. Diagram Alir Pembuatan Diet High Fat High Fructose (HFHF) 
Modifikasi AIN-93M (Pelet) 
Berdasarkan hasil modifikasi penelitian Saputri (2015) proses pembuatan 



















Penambahan lard dan 
soybean oil 






(masing-masing 15 g)  
Dikeringkan dalam oven pada 






Lampiran 6. Diagram Alir Pembuatan Diet High Fat High Fructose (HFHF) 
Modifikasi AIN-93M (Cairan) 
Berdasarkan hasil modifikasi penelitian Johnson RJ et al  (2009) dan 

















Penimbangan fruktosa bubuk 
menggunakan timbangan analitik 
sebanyak 75 gram 
Aduk menggunakan stirer  
Dimasukkan ke dalam labu ukur 250 
ml menggunakan funel 
Pengocokan larutan fruktosa 
hingga homogen dengan air 
Saring larutan menggunakan 
kertas saring dan pindahkan ke 
dalam jurigen 
Penambahan pewarna makanan 
sebanyak 3 tetes saat larutan telah 
mencapai 8 liter 
Larutkan dengan air 




Penambahan air hingga  






Lampiran 7. Diagram Alir Pemberian Diet HFHF dan Diet Normal 
Berdasarkan hasil modifikasi penelitian Handayani et al (2012) proses 




















tikus galur Sprague Dawley 
jantan 







Diet Standar AIN-93M 
Tikus Kelompok P1 Tikus Kelompok P2 
Masa Adaptasi 
Rata-rata asupan makanan 
Selesai 






Lampiran 8. Analisis Kadar Kolesterol Total dan HDL  






















Persiapan alat dan bahan 
yang digunakan 
300 µl sampel 
ditambahkan 500 µl 
reagen presipitasi 
Diinkubasi pada suhu 




kecepatan 3000 rpm selama 





Sampel diinkubasi selama 
10 menit 
Dibaca absorbansi pada 

































Asupan pakan diet 
High Fat High 
Fructose (HFHF) 





Data Asupan Data Profil Lipid 









Lampiran 10. Data Hasil Penelitian Kolesterol Total dan HDL 
Kode Tikus Kolesterol Total (mg/dl) HDL (mg/dl) 
L 1.1 59 21,9 
L 1.2 56 16,8 
L 1.4 53 15,2 
L 2.1 57 23,1 
L 2.2 69 27,1 
L 2.3 57 20,6 
L 3.1 72 22,1 
L 3.2 43 23,2 
L 3.3 49 16,2 
L 4.1 65 16,8 
L 4.2 89 38,1 
L 4.3 87 36,7 
L 5.1 76 31,1 
L 5.2 66 31 
L 5.3 41 10,1 
L 5.4 60 23,6 
N 1.1 30 10,2 
N 1.2 48 15,8 
N 1.3 34 11,8 
N 2.1 54 20,4 
N 2.2 50 19,3 
N 2.3 66 21,3 
N 3.1 69 27 
N 3.2 65 21 
N 3.3 50 21,1 
N 4.1 46 16,8 
N 4.2 50 17,3 
N 4.3 42 17,4 
N 5.1 62 26,3 










Lampiran 11. Hasil Analisis Statistik 
1. Uji Normalitas Asupan Tikus 
Tests of Normality 
 
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
 Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
makan .169 16 .200* .924 16 .197 
minum .131 16 .200* .961 16 .671 
energi total .169 16 .200* .943 16 .390 
energi dari minum .131 16 .200* .961 16 .671 
KH dari fruktosa .131 16 .200* .961 16 .671 
KH total makan 
+minum 
.179 16 .182 .961 16 .675 
protein .168 16 .200* .923 16 .189 
lemak .170 16 .200* .923 16 .190 
a. Lilliefors Significance Correction     
*. This is a lower bound of the true significance.    
 
2. Uji Normalitas Berat Badan Tikus Datang 
 





 Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
bb tikus datang lemak .129 17 .200* .931 17 .227 
normal .208 16 .062 .896 16 .070 
a. Lilliefors Significance Correction      
















datang N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
bb tikus datang lemak 17 240.235 30.7155 7.4496 
normal 16 244.188 33.0781 8.2695 
 
Independent Samples Test 
  
Levene's Test for 
Equality of 
Variances t-test for Equality of Means 
  


























.725 -3.9522 11.1302 -26.6696 18.7651 
 
4. Uji Normalitas Berat Badan Awal Perlakuan Tikus 






Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
BB awal 
perlakuan 
lemak .133 16 .200* .962 16 .701 
normal .119 14 .200* .929 14 .293 
a. Lilliefors Significance Correction      











Tikus N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
BB awal 
perlakuan 
lemak 16 245.581 22.0585 5.5146 
normal 14 246.107 19.1082 5.1069 
 
Independent Samples Test 
  Levene's Test for 
Equality of Variances t-test for Equality of Means 
  










Interval of the 
Difference 
































6. Uji Normalitas Berat Badan Akhir Tikus 
 
 





Tikus N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
bb tikus akhir lemak 16 276.920 35.6546 8.9136 
normal 14 261.929 29.2996 7.8306 
 
 





 Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
bb akhir  lemak .188 16 .135 .932 16 .264 
normal .183 14 .200* .935 14 .353 
a. Lilliefors Significance Correction      
*. This is a lower bound of the true significance.     
Independent Samples Test 
  Levene's Test for 
Equality of 
Variances t-test for Equality of Means 
  

































8. Uji Normalitas Perubahan Berat Badan Tikus 




Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
perubahan.bb .094 30 .200* .958 30 .281 
a. Lilliefors Significance Correction    
*. This is a lower bound of the true significance.   





Tikus N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
perubahan.bb lemak 16 31.3388 26.35901 6.58975 
normal 14 15.8214 23.71697 6.33863 
 
Independent Samples Test 
  Levene's Test for 
Equality of 
Variances t-test for Equality of Means 
  











Interval of the 
Difference 





























10. Uji Normalitas Kadar Kolesterol Total dan HDL 
 





 Statistik df Sig. Statistik df Sig. 
Kadar Total Kolesterol lemak .110 16 .200* .977 16 .931 
normal .177 14 .200* .948 14 .532 
Kadar HDL lemak .175 16 .200* .956 16 .583 
normal .162 14 .200* .956 14 .661 
a. Lilliefors Significance 
Correction 
      
*. This is a lower bound of the true 
significance. 
 
     





Tikus N Mean Std. Deviation Std. Error Mean 
Kadar Total Kolesterol lemak 16 61.8125 15.04313 3.76078 
normal 14 51.0000 11.54256 3.08488 
Kadar HDL lemak 16 23.3500 7.82611 1.95653 
normal 14 18.9143 4.66375 1.24644 
 
Independent Samples Test 
  Levene's Test 
for Equality of 
Variances t-test for Equality of Means 
  




















12. Uji Independent Sample T-test Asupan Tikus 
 
Independent Samples Test 
  
Levene's Test 
for Equality of 
Variances t-test for Equality of Means 
  





















-7.854 26.807 .000 -5.193348 .661198 -6.550471 -3.836226 
energi total Equal 
variances 
assumed 













2.223 27.573 .035 10.81250 4.86415 .84178 
20.7832
2 
Kadar HDL Equal 
variances 
assumed 

















































































Lampiran 12. Dokumentasi Penelitian 
  
Kandang tikus Tikus Sprague dawley 
 
 
Pakan HFHF modifikasi AIN-93M Pakan diet normal AIN-93M termodifikasi 
 
 







Pengambilan sampel darah Sampel serum darah tikus 
  
Proses sentrifugasi sampel darah Proses pemisahan darah dan serum 
  
Serum tikus yang sudah dipisahkan Serum tikus untuk analisis 
 
